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  A fibromialgia (FM) é uma síndrome clínica caracterizada por dor muscular 
difusa e hiperalgesia à palpação da musculatura. Assume-se que a presença de 
sobrepeso e obesidade piore os sintomas de pacientes com FM, mas o papel das 
adipocinas séricas (substâncias semelhantes às citocinas, produzidas no tecido 
adiposo) na modulação dos sintomas da FM ainda não é esclarecido. O objetivo 
deste estudo foi avaliar os níveis séricos de adipocinas em mulheres com 
fibromialgia, com ou sem sobrepeso/obesidade classe I, em comparação com 
controles com e sem sobrepeso/obesidade classe I, correlacionando os níveis 
destas adipocinas com parâmetros clínicos relacionados à FM e com a massa de 
tecido adiposo (massa gorda, MG). Cem mulheres, 50 com FM (FM-TOTAL) e 50 
controles saudáveis (C-TOTAL) foram divididas em quatro grupos: pacientes com 
FM e sobrepeso/obesidade classe I (FM-S); pacientes com FM e eutrofia (FM-EU); 
controles com sobrepeso/obesidade classe I (C-S) e controles com eutrofia (C-EU). 
Pacientes e controles foram submetidas à avaliação clínica com exame físico e 
antropométrico, exame de pontos dolorosos, avaliação de limiar da dor, FIQ 
(Questionário de Impacto da Fibromialgia) e PHQ-9 (Patient Health Questionnaire). 
Foram dosados os níveis séricos de leptina, adiponectina, MCP-1 (monocyte 
chemoattractant protein-1) e Proteína C Reativa (PCR). A composição corporal foi 
avaliada por DXA (absorção de raio-x de dupla energia) e os níveis de adipocinas 
foram ajustados pela massa gorda dos participantes. Como resultados, observou-se 
que nenhum parâmetro clínico se correlacionou com o IMC ou com a massa gorda 
(MG) no grupo FM-TOTAL. Comparando-se os grupos FM-S e FM-EU, não houve 
diferença entre os parâmetros clínicos usados na avaliação da FM. O grupo FM-
TOTAL apresentou níveis de leptina isolados ou ajustados pela MG mais baixos do 
que o grupo C-TOTAL (isolados: 12.812,2±8619,3 vs.18.316,3±10190,2; p <0,05 – 
ajustados: 531,63±365,13 vs. 684,05±300,27; p <0,05). Embora o grupo FM-S tenha 
apresentado níveis de leptina mais altos do que o grupo FM-EU, estes pacientes 
apresentam níveis bem mais baixos de leptina quando comparados ao grupo C-S, 
pareados por IMC (índice de massa corpórea), CA (circunferência abdominal) e MG 
(leptina isolada: 14.715±8884,65 vs. 23.903±9788,74). A leptina não apresentou 
correlação com parâmetros da FM em nenhum dos grupos. Não houve diferença dos 
níveis de adiponectina entre os grupos. Os níveis de PCR eram mais altos no grupo 
de pacientes no grupo FM-S em comparação com o grupo FM-EU eutrófico, e neste 
grupo houve correlação da PCR com a CA, o IMC e a MG, sugerindo que o 
sobrepeso apresentava um componente inflamatório. Concluímos que pacientes 
com FM e sobrepeso apresentaram níveis de leptina ajustada mais baixos do que 
controles com sobrepeso e que não houve correlação da leptina ajustada com 
parâmetros clínicos da FM; não foi observada correlação das adipocinas com os 
marcadores de inflamação MCP-1 e PCR; pacientes com FM e sobrepeso não 
apresentaram piora nos parâmetros clínicos da FM. O papel do sobrepeso e das 
adipocinas na FM é muito mais complexo do que uma relação linear entre 
obesidade, produção de adipocinas e maior nocicepção. 
 









  Fibromyalgia is a clinical syndrome characterized by widespread muscular 
pain and muscle hyperalgesia to palpation. Overweight and obesity are considered to 
exacerbate fibromyalgia symptoms, but the role of serum adipokines levels in 
modulating fibromyalgia symptoms is still unclear. The objectives of this study were 
to evaluate the serum levels of adipokines in women with fibromyalgia with and 
without overweight/obesity class I, comparing them to controls with and without 
overweight/obesity, and to correlate the adipokine levels with clinical parameters 
associated with fibromyalgia and adipose tissue mass (body fat). The study included 
100 women divided into four groups: (a) fibromyalgia and overweight/obesity; (b) 
fibromyalgia and normal weight; (c) controls and overweight/obesity; and (c) controls 
and normal weight. Patients and controls were clinically evaluated with physical 
examination, anthropometry, tender point examination, pain threshold evaluation and 
application of the FIQ (Fibromyalgia Impact Questionnaire) and of the PHQ-9 (Patient 
Health Questionnaire). Assessments included serum levels of leptin, adiponectin, 
monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1), and C-reactive protein (CRP). Body 
composition was evaluated by DXA and levels of adipokines were adjusted for body 
fat. Fibromyalgia patients with overweight/obesity class I or normal weight had no 
differences in FM clinical parameters; BMI and fat mass did not correlate with any FM 
parameter. Unadjusted and adjusted leptin levels were lower in fibromyalgia patients 
than controls. Although FM patients with overweight had higher levels of leptin 
compared with eutrophic FM patients, these overweight FM patients had much lower 
leptin levels compared to controls, even when paired by BMI, AC (abdominal 
circumference) and body fat.  Leptin levels had no correlation with clinical parameters 
of fibromyalgia or inflammation markers (MCP-1 and CRP), and adiponectin levels 
showed no difference between groups. PCR levels were higher in FM patients with 
overweight/obesity, with correlation with BMI, AC and body fat, suggesting that 
overweight has an inflammatory component. We conclude that patients with 
fibromyalgia and overweight/obesity presented lower levels of adjusted leptin than 
controls with overweight/obesity and no correlation was observed between leptin 
levels and clinical parameters of fibromyalgia or inflammation markers (MCP-1 and 
CRP). FM patients with overweight/obesity do not show worse FM clinical 
parameters.  
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A fibromialgia (FM) é uma síndrome clínica caracterizada por dor muscular 
difusa e hiperalgesia à palpação da musculatura (CLAUW, 2007), sem evidência de 
processo inflamatório articular ou muscular. Diversos outros sintomas estão 
presentes na fibromialgia, como fadiga, sono não reparador, alterações cognitivas 
representadas por problemas de memória e concentração (CLAUW, 2008) e 
diferentes queixas somáticas, como síndrome do intestino irritável, tonturas e 
alterações do humor (YUNUS, 2002) . 
A fibromialgia é uma síndrome comum, com prevalência mundial de 2 a 5% 
(WOLFE, ROSS, ANDERSON et al., 1995; WHITE, SPEECHLEY, HARTH et al., 
1999). No Brasil, um estudo populacional indicou prevalência de 2,5%, com grande 
proporção de mulheres nesta população (12 mulheres: 1 homem) (SENNA, DE 
BARROS, SILVA et al., 2004). O início da fibromialgia geralmente acontece entre os 
30 e 50 anos de idade, mas alguns estudos indicam aumento da prevalência com o 
envelhecimento (WOLFE et al., 1995). 
Entre várias propostas para explicar a fisiopatologia da fibromialgia, a mais 
aceita é aquela na qual a síndrome acontece por sensibilização do sistema nervoso 
central (SNC) à dor (CLAUW, 2007). Este é um fenômeno complexo, que também 
ocorre em diversas síndromes dolorosas crônicas. 
 Embora a FM seja considerada uma doença não inflamatória, sempre houve 
interesse no estudo das citocinas na sua fisiopatologia, visto que estes mediadores 
estão relacionados com a sensibilização nociceptiva tanto em tecidos periféricos 
como no SNC (PAIVA, COSTA e SCHEINBERG, 2008).  
Os adipócitos são capazes de produzir uma gama de substâncias que agem 
como mediadores inflamatórios (BERRY, JONES, CICUTTINI et al.), incluindo as 
citocinas do sistema imune. Outras substâncias semelhantes às citocinas são 
predominantemente produzidas no tecido adiposo e, por este motivo, foram 
designadas adipocitocinas ou adipocinas. Entre estas substâncias incluem-se a 
leptina, a adiponectina e a resistina (FANTUZZI, 2005). As adipocinas apresentam 
inúmeras ações, especialmente nos mecanismos de saciedade e de manutenção do 
peso corporal. Evidências também apontam que adipocinas poderiam também 
apresentar ações pró e anti-inflamatórias, assim como pró e anti-nociceptivas, 
modulando a percepção dolorosa (FANTUZZI, 2005).  
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A leptina tende a aumentar os níveis de proteína C reativa, e foi demonstrado 
que esta adipocina pode ter papel na manutenção da dor neuropática (LIM, WANG, 
ZHANG et al., 2009) e na dor da osteoartrite (OA) de joelhos (CLOCKAERTS, 
BASTIAANSEN-JENNISKENS, RUNHAAR et al.). A resistina aumenta os níveis de 
citocinas pró-inflamatórias como TNF-α (Fator de Necrose Tumoral – alfa), IL-6 
(Interleucina-6) e IL-12 (Interleucina-12) em modelos experimentais (FANTUZZI, 
2005). A adiponectina, especialmente na sua forma de baixo peso molecular, está 
relacionada com diminuição da atividade inflamatória, causando diminuição do TNF-
alfa, da IL-6 e da IL-1 (Interleucina-1) e aumento da IL-10 (Interleucina-10), citocina 
de ação anti-inflamatória (NEUMANN, LERNER, GLAZER et al.).  
O sobrepeso e a obesidade têm sido estudados na FM (KIM, LUEDTKE, 
VINCENT et al., 2012; TIMMERMAN, CALFA e STUIFBERGEN, 2013), e de uma 
maneira geral a literatura aponta que a presença de sobrepeso e obesidade acarreta 
piora dos sintomas dos pacientes com FM. Vários são os mecanismos propostos 
para este fato, incluindo diminuição do engajamento em atividade física, disfunções 
cognitivas, alterações no sono, presença de depressão e de outras comorbidades 
psiquiátricas, disfunção tireoidiana, alteração no eixo do hormônio de crescimento e 
disfunção do eixo dos opioides endógenos (URSINI, NATY e GREMBIALE, 2011). 
Entretanto, ainda é incipiente a avaliação dos níveis séricos de adipocinas e seu 
papel na modulação dos sintomas em pacientes com FM, assim como não existem 
estudos que correlacionem os níveis de adipocinas pela massa de tecido adiposo 

















Avaliar níveis séricos das adipocinas leptina e adiponectina, ajustadas pela 
massa gorda, em pacientes mulheres portadoras de FM, com e sem 
sobrepeso/obesidade classe I, e compará-los com controles com e sem 
sobrepeso/obesidade classe I. 
Correlacionar os níveis de adipocinas com parâmetros clínicos em pacientes 
com FM. 
Avaliar a correlação das adipocinas com os marcadores inflamatórios MCP-1 
(Monocyte Chemoattractant Protein-1) e PCR (Proteína C Reativa). 
Avaliar o impacto da presença de sobrepeso/obesidade classe I em 





























A fibromialgia (FM) é uma síndrome clínica caracterizada por dor muscular 
difusa e hiperalgesia à palpação da musculatura (CLAUW, 2007), sem   evidência de 
processo inflamatório articular ou muscular. Reconhecida há várias décadas, seu 
estudo foi facilitado pelos critérios de classificação sugeridos pelo American College 
of Rheumatology (ACR) em 1990 (WOLFE, SMYTHE, YUNUS et al., 1990), que 
valorizaram a dor difusa e pontos dolorosos à palpação da musculatura. 
Acompanhando a dor difusa, diversos outros sintomas estão presentes na 
fibromialgia, como fadiga, sono não reparador, alterações cognitivas (representadas 
por problemas de memória e concentração) e diversas queixas somáticas, como 
síndrome do intestino irritável, tonturas e alterações no humor (YUNUS, 2002). A 
valorização destes sintomas levou à elaboração de novos critérios (WOLFE, 
CLAUW, FITZCHARLES et al., 2010), com o diagnóstico sendo feito através de uma 
escala de dor difusa e de uma escala que quantifica os sintomas de fadiga, sono não 
reparador, problemas cognitivos e queixas somáticas. 
A fibromialgia é uma síndrome comum, com prevalência mundial variando de 
2 a 5% (WOLFE et al., 1995; WHITE et al., 1999). Quando se aplicam os critérios de 
classificação de 1990, a prevalência da FM é sempre maior em mulheres, numa 
proporção de 3 a 7 mulheres para cada homem acometido (WOLFE et al., 1995). Os 
novos critérios de 2010, modificados em 2011(WOLFE, CLAUW, FITZCHARLES et 
al., 2011) tendem a valorizar a presença de FM em homens, e quando aplicados em 
estudos populacionais alteram a proporção para 1,7 mulheres para cada homem 
(VINCENT, LAHR, WOLFE et al., 2013). No Brasil, o único estudo populacional 
indicou uma prevalência de 2,5%, com uma grande proporção de mulheres nesta 
população (12:1) (SENNA et al., 2004). O início da fibromialgia geralmente acontece 
entre os 30 e 50 anos de idade, mas alguns estudos indicam um aumento da 
prevalência com maior idade (WOLFE et al., 1995). 
 A mais aceita teoria na fisiopatologia da fibromialgia é de que a síndrome 
acontece por sensibilização do sistema nervoso central (SNC) à dor (CLAUW, 2007), 




A sensibilização do SNC aos estímulos nociceptivos é um fenômeno 
complexo, que também ocorre em outras síndromes dolorosas crônicas, e que pode 
ser grosseiramente dividida em três eventos: uma amplificação dos impulsos 
nociceptivos periféricos aferentes ao SNC (STAUD, WEYL, RILEY et al., 2014), uma 
modulação alterada da dor no encéfalo (CEKO, BUSHNELL e GRACELY, 2012)  e 
uma diminuição da ação dos sistemas anti-nociceptivos descendentes (MEASE, 
ARNOLD, BENNETT et al., 2007); (CEKO et al., 2012).   
O aparecimento do fenômeno de sensibilização central envolve um indivíduo 
geneticamente predisposto (ARNOLD, FAN, RUSSELL et al., 2013), exposto a um 
estímulo externo ou interno, habitualmente nociceptivo, que inicia o processo de 
sensibilização. Este processo é mantido pela contratura muscular crônica, pelo 
descondicionamento físico, pelo sono não reparador e por alterações 
comportamentais (PAIVA, 2010). 
O diagnóstico diferencial da FM é amplo e como toda síndrome dolorosa 
crônica, requer tratamento individualizado e multiprofissional (PAIVA e JONES, 
2010). O tratamento não farmacológico é parte essencial do manejo dos pacientes 
com FM. A educação sobre a doença, ao enfatizar o aspecto não inflamatório da 
mesma, envolver o paciente no seu próprio tratamento e reforçar a importância da 
atividade física, é fundamental. 
A atividade física é o principal tratamento da fibromialgia e faz parte de todas 
as recomendações vigentes do tratamento da síndrome (BOOMERSHINE e 
CROFFORD, 2009); (MACFARLANE, KRONISCH, DEAN et al., 2016). A principal 
modalidade estudada é o exercício aeróbico, mas a combinação de várias 
modalidades também pode ser utilizada. Não está claro como a atividade física traz 
benefício para os pacientes com FM, mas o recondicionamento muscular e 
cardiovascular parecem ser os principais motivos (BUSCH, WEBBER, 
BRACHANIEC et al., 2011). Outros tratamentos não farmacológicos que podem 
trazer benefício seriam a terapia cognitivo-comportamental e técnicas que mesclam 
relaxamento com meditação (MACFARLANE et al., 2016). 
O tratamento farmacológico da FM tem evoluído do uso de medicações 
sintomáticas e de ação inespecífica na síndrome para compostos que tentam ir ao 
encontro da fisiopatologia desta condição. Estes compostos têm sido denominados 
“drogas-âncora” e têm por característica agir em mais de um domínio do tratamento 
da FM. A pregabalina foi a primeira medicação aprovada pelo FDA (Federal Drug 
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Administration - EUA) para o tratamento da FM. Possui a ação de bloquear canais 
de cálcio em neurônios pré-sinápticos, reduzindo a transmissão de impulsos 
nociceptivos ascendentes. Outra “droga-âncora” é a duloxetina, um antidepressivo 
de ação dupla que inibe a recaptação de serotonina e noradrenalina, potencializando 
um dos sistemas descendentes antinociceptivos presentes no SNC 
(BOOMERSHINE e CROFFORD, 2009). 
A pregabalina possui ação no sono não reparador e na dor e a duloxetina, na 
dor e na depressão. Nem todos os pacientes respondem a estas medicações, e em 
revisões sistemáticas, seus efeitos isolados são considerados pequenos (HAUSER, 
PETZKE e SOMMER, 2010). Pacientes muitas vezes permanecem com sintomas 
residuais, e então medicações sintomáticas são usadas. Estas incluem 
antidepressivos tricíclicos em doses baixas para a melhora do sono, analgésicos e 
outras classes de antidepressivos para sintomas de fadiga e ansiedade (PAIVA e 
JONES, 2010).  
 
3.2 OBESIDADE E SOBREPESO 
 
A obesidade é uma condição multicausal (MAEDA, KIGUCHI, KOBAYASHI et 
al., 2009), definida como um desequilíbrio quantitativo crônico entre o acúmulo e o 
gasto de energia, levando a um acúmulo de gordura no organismo, especialmente  
no tecido adiposo (STAVROPOULOS-KALINOGLOU, METSIOS, KOUTEDAKIS et 
al., 2011). Dois fatores estão intimamente relacionados à sua alta prevalência e são 
responsáveis pelo desequilíbrio no balanço energético (BE) e o consequente 
aumento de peso ao longo do tempo: a elevada ingestão calórica (IC) e o estilo de 
vida sedentário. Quando a IC é maior do que o gasto energético total (GET), ocorre 
BE positivo, o que favorece o aumento da adiposidade (MAEDA et al., 2009). O GET 
é composto pela taxa metabólica de repouso (TMR), pela termogênese alimentar, e 
pela atividade física.  
A obesidade tem sido classificada pela Organização Mundial da Saúde em 
sobrepeso, com índice de massa corpórea (IMC) entre 25 e 29,9 kg/m², obesidade 
classe I (IMC entre 30 e 34,9 kg/m²), obesidade classe II (IMC entre 35 e 39,9 kg/m²) 





O IMC é uma medida incompleta do estado nutricional, pois não fornece 
informações sobre a quantidade e a distribuição da gordura corporal. Indivíduos 
eutróficos pelo IMC podem apresentar excesso de massa gorda. A composição 
corporal avaliada por métodos como a absorção de raio-x de dupla energia (DXA) 
permite uma melhor estimativa da quantidade de três componentes: massa óssea, 
massa magra e  massa gorda em diferentes segmentos, como membros e tronco 
(LOBO, E.S., ANDRETTA et al., 2014).  
O tecido adiposo é um órgão secretor ativo, enviando e respondendo a sinais 
que modulam o apetite, o gasto energético, a sensibilidade à insulina, os sistemas 
endócrinos e reprodutivos, o metabolismo ósseo e as respostas inflamatórias e 
imunológicas (FANTUZZI, 2005).  
O tecido adiposo pode ser dividido em dois tipos principais, tecido adiposo 
branco e tecido adiposo marrom. O tecido adiposo branco (TAB) representa a maior 
parte do tecido adiposo do organismo, e é composto de adipócitos (sua célula 
principal) e macrófagos, que permanecem no estroma fibrovascular. Em pacientes 
obesos, os macrófagos no TAB estão ativados tanto do ponto de vista funcional 
quanto morfológico, em comparação com controles eutróficos. 
 
3.3 OBESIDADE E DOR  
 
A concomitância da obesidade com dor crônica é frequente, e ambas 
acarretam um impacto negativo importante na qualidade de vida e na capacidade 
funcional do indivíduo (ARRANZ, RAFECAS e ALEGRE, 2014) .  
 Hitt e colaboradores, em um estudo com 3637 participantes com obesidade 
classe I, classe II e classe III, demonstraram um gradiente no impacto do IMC no 
aparecimento de dor grave em qualquer sítio corporal (OR de 1,76, 1,88 e 2,23, 
respectivamente) (HITT et al., 2007). Uma pesquisa qualitativa com um número 
ainda maior de participantes (mais de um milhão, por entrevista telefônica) confirmou 
estes achados e detectou uma maior chance de dor em qualquer sítio também em 
participantes somente com sobrepeso (STONE e BRODERICK, 2012). Um estudo 
de prontuários do sistema de saúde militar dos EUA (VHA, Veterans Health 
Administration) mostrou que a obesidade estava associada de maneira significativa 
com a presença de dor persistente (OR de 1,89) (HIGGINS, KERNS, BRANDT et al., 
2014).   
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Wright e colaboradores utilizaram dados de um grande registro de gêmeos 
(mais de 3000 pessoas) e demonstraram que gêmeos com obesidade eram mais 
propensos a apresentar dor lombar, cefaleia, fibromialgia, dor abdominal e dor 
generalizada do que os gêmeos de peso normal, mesmo com correções para idade, 
gênero e a presença de depressão (WRIGHT, SCHUR, NOONAN et al., 2010).  
A obesidade e o sobrepeso trazem maior gravidade em grande parte das 
doenças musculoesqueléticas. A obesidade é um fator de risco mecânico 
especialmente na osteoartrite (OA) de joelhos, pelo estresse mecânico sobre a 
cartilagem articular e mudança de seu metabolismo, pela reação do osso subcondral 
e também pela marcha alterada em pacientes obesos (THIJSSEN, VAN CAAM e 
VAN DER KRAAN, 2015). O excesso de peso está relacionado com a presença, 
progressão e gravidade da OA (FELSON, 1995). A necessidade de próteses de 
quadril ou joelhos aumenta com a obesidade, especialmente com a obesidade 
mórbida (OKIFUJI e HARE, 2015). A perda de peso é uma das medidas de maior 
impacto no alívio da dor da OA de joelhos (RICHETTE, POITOU, GARNERO et al., 
2011). 
A presença de obesidade ou sobrepeso leva a um aumento da prevalência de 
lombalgia crônica. Uma coorte estadunidense de 6.796 adultos revelou uma 
prevalência de 5,2% de lombalgia em pacientes com sobrepeso, 7,7% para 
obesidade classe I e 11,6% para obesidades classes II e III combinadas (SMUCK, 
KAO, BRAR et al., 2014). Outra coorte, com 25.450 participantes, foi avaliada em 
um intervalo de onze anos e demonstrou-se que uma maior proporção de pessoas 
obesas desenvolveu dor lombar crônica, em comparação com não obesos (NILSEN, 
HOLTERMANN e MORK, 2011); (HEUCH, HAGEN e ZWART, 2013). 
Em um estudo transversal de 407 pacientes com idade igual ou acima de 70 
anos (Einstein Aging Study), a variável mais associada com a presença de dor 
crônica em qualquer sítio corporal foi a circunferência abdominal. Os pacientes com 
obesidade abdominal eram duas vezes mais propensos a apresentarem dor lombar, 
dor crônica em joelhos, quadris, membros inferiores e membros superiores. (RAY, 
LIPTON, ZIMMERMAN et al., 2011).  
Na enxaqueca parece haver uma relação entre a massa corporal e os 
sintomas, não explicada, obviamente, pela sobrecarga mecânica (BIGAL, LIPTON, 
HOLLAND et al., 2007); (LIGONG, JINJIN, CHUNFU et al., 2015). Mecanismos 
propostos para esta associação incluem aumento de IL-6 e do CGRP (peptídeo 
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relacionado com o gene da calcitonina), uma maior ativação do sistema simpático e 
disfunção nas vias da orexina.  
Embora a relação entre dor e obesidade seja bem documentada 
epidemiologicamente, a avaliação do limiar doloroso através de estudos 
neurofisiológicos mais específicos em indivíduos demonstra uma relação mais 
tênue.  Enquanto alguns estudos encontraram um menor limiar de dor (OKIFUJI, 
DONALDSON, BARCK et al., 2010), outros autores não encontraram diferença entre 
obesos e não obesos e outros até verificaram um maior limiar de dor em obesos 
(PRICE, ASENJO, CHRISTOU et al., 2013). 
Estudos que avaliam o impacto da dor na obesidade ainda são em pequeno 
número. Há evidências de que a presença de dor dificulte a perda de peso e 
favoreça a obesidade, por desestimular a procura de alimentação saudável, reduzir 
a quantidade de atividade física aeróbica e por gerar repostas pessoais de 
catastrofização que interferem em programas de perda de peso (AMY JANKE e 
KOZAK, 2012; OKIFUJI e HARE, 2015).  
 
3.4 FIBROMIALGIA E OBESIDADE 
 
 Obesidade e o sobrepeso são comuns na FM, com estudos demonstrando de 
50 a 70% de prevalência de sobrepeso/obesidade nestes pacientes. (YUNUS, 2002; 
OKIFUJI, BRADSHAW e OLSON, 2009; SEGURA-JIMENEZ, APARICIO, ALVAREZ-
GALLARDO et al., 2015). Bennett e colaboradores, em um levantamento on line com 
2596 pacientes com FM, demonstraram que 70% dos pacientes apresentavam IMC 
≥ 25 kg/m² e 43% apresentavam IMC ≥ 30 kg/m²  (BENNETT, JONES, TURK et al., 
2007).  
 Mork e colaboradores avaliaram uma coorte de 16.000 mulheres quanto ao 
grau de atividade física e IMC, com a avaliação do risco de desenvolvimento de FM. 
Das 380 pessoas que desenvolveram FM, o risco relativo foi maior naquelas com 
obesidade e inatividade física (RR de 2,19 – IC de 95% 1,39-3,46); este resultado foi 
observado mesmo nas mulheres obesas que se exercitavam mais do que uma hora 
por semana, com risco relativo do aparecimento de FM de 1,72 (IC95% 1.07-2,76), 
comparado com o risco de mulheres com peso normal e com o mesmo nível de 
atividade física (MORK, VASSELJEN e NILSEN, 2010).   
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No já referido Einstein Aging Study a presença de fibromialgia não foi 
avaliada, mas houve uma tendência de um maior número de locais de dor naqueles 
participantes com obesidade abdominal (RAY et al., 2011). Em um estudo coreano, 
a composição corporal por DXA foi avaliada em 1530 participantes; um aumento da 
razão da massa gorda sobre a massa magra estava mais relacionada com dor 
generalizada do que com dor localizada, especialmente em mulheres (YOO, CHO, 
LIM et al., 2014).   
 Há várias hipóteses para a contribuição pela obesidade na piora dos sintomas 
da fibromialgia, como um pior condicionamento físico destes pacientes (URSINI et 
al., 2011); (VINCENT, CLAUW, OH et al., 2014); alterações da qualidade do sono 
relacionadas à obesidade (DE ARAUJO, MOTA e CRISPIM, 2015); (OKIFUJI et al., 
2009); a associação da FM com a depressão, que por sua vez pode estar associada 
com distúrbios do peso (SENNA, AHMAD e FATHI, 2013) ; distúrbios no eixo do 
hormônio de crescimento (PAIVA, DEODHAR, JONES et al., 2002) e uma maior 
chance de outras lesões musculoesqueléticas geradoras de dor (PAIVA, 2010). 
Neumann e colaboradores descreveram 100 pacientes com FM, 
classificando-as conforme o IMC e correlacionando-o com parâmetros clínicos. O 
IMC estava negativamente correlacionado com a qualidade de vida medida pelo SF-
36 e com o limiar doloroso e positivamente correlacionado com a questão de 
incapacidade física pelo FIQ (NEUMANN et al., 2008).  
Alguns estudos mostram resultados conflitantes no efeito do excesso de peso 
em pacientes com FM. Yunus e colaboradores compararam o HAQ (Health 
Assessment Questionnaire), que avalia capacidade funcional (score de 0 a 3, com 3 
sendo a maior incapacidade) em 211 pacientes com FM com IMC acima e abaixo de 
25 kg/m². Embora o HAQ dos pacientes com sobrepeso fosse pior do que os com 
peso normal (0,97 vs. 0,71), o nível de significância clínica foi duvidoso, com o 
mesmo resultado se repetindo na contagem de tender points (TP) (YUNUS, 2002). 
Em um estudo com 38 pacientes de FM, com metade dos pacientes com obesidade 
e 21% com sobrepeso, foram analisados vários parâmetros clínicos e não houve 
correlação do IMC com o número de TP, com o FIQ ou com níveis de depressão e 
ansiedade (OKIFUJI et al., 2009). O mesmo grupo avaliou um número maior de 
pacientes, (215 mulheres com FM), encontrando um impacto da obesidade na FM, 
caracterizado por uma maior sensibilidade à dor nos TP, uma menor capacidade 
física geral e uma piora da qualidade do sono. Porém, os autores não encontraram 
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impacto da obesidade na depressão, na escala visual-analógica para dor e no FIQ 
(OKIFUJI et al., 2010). Em um estudo realizado em Porto Rico, 144 pacientes com 
FM foram divididos em eutróficos e em sobrepeso/obesidade. Pacientes do segundo 
grupo mais comumente apresentavam problemas com a memória, ansiedade, 
dispneia, aumento da frequência urinária, e um maior número de TP (FRED-
JIMENEZ, ARROYO-AVILA, MAYOR et al., 2016), mas não foram aplicados 
questionários específicos para a FM, como o FIQ.  
Um estudo transversal de 177 pacientes femininas com FM na Espanha 
(APARICIO, ORTEGA, CARBONELL-BAEZA et al., 2013), com 70% das 
participantes com sobrepeso ou obesidade, mostrou que as pacientes com IMC ≥25 
kg/m² apresentavam maiores níveis de dor e fadiga quando avaliadas pelo FIQ e 
pelo SF-36, porém não houve correlação entre o IMC e o limiar de dor (r=-0,174, 
p=0,108). Um estudo de Castel e colaboradores, visando comparar dois tratamentos 
para FM, procurou observar se o IMC influenciaria na resposta em vários parâmetros 
clínicos. A resposta aos tratamentos propostos foi independente do IMC dos 
pacientes, classificados como eutróficos, como sobrepeso ou com obesidade 
(CASTEL, CASTRO, FONTOVA et al., 2015). Cordero e colaboradores avaliaram 
183 pacientes consecutivos com FM, sendo oito homens e 175 mulheres, e 
encontraram uma correlação discreta do IMC com o número de TP, mas não com o 
FIQ (CORDERO, ALCOCER-GOMEZ, CANO-GARCIA et al., 2014).  
Gota e colaboradores avaliaram 224 pacientes com FM, divididos em três 
grupos: IMC normal, sobrepeso e obesidade. Foi demonstrado que pacientes com 
obesidade, embora apresentassem níveis de depressão um pouco mais altos, não 
apresentavam escores de FIQ maiores do que os controles com peso normal 
(GOTA, KAOUK e WILKE, 2015). Maior número de comorbidades, menor 
capacidade física, menor tempo de prática de exercícios e maior número de 
medicações utilizadas para FM foram vistos nos pacientes obesos com FM.  
Alguns estudos apontam que a perda de peso poderia ser benéfica para 
pacientes com FM. Shapiro e colaboradores demonstraram que a perda de peso, 
através de um programa comportamental e de reeducação alimentar, levou à 
melhora das medidas de depressão, ansiedade, dor e qualidade de vida em 
pacientes com FM (SHAPIRO, ANDERSON e DANOFF-BURG, 2005). Em um 
estudo randomizado conduzido por Senna e colaboradores, no qual um grupo de 
pacientes com FM foi submetido a um programa de perda de peso por seis meses e 
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outro não, o grupo com a intervenção (com uma perda de cerca de três quilos em 
média), apresentou melhora no FIQ, menor contagem de pontos dolorosos, menor 
nível de depressão e menos problemas com o sono (SENNA, SALLAM, ASHOUR et 
al., 2012). Em um relato de dez pacientes que foram submetidos a bypass com Y de 
Roux laparoscópico, houve redução da dor na escala visual analógica de 0 a 10 
(mediana da escala visual analógica de 9 para 3) e na presença dos 18 TP (mediana 
de 18 para 3,5). Além disso, em oito pacientes houve uma redução expressiva no 
número e nas doses de medicações (SABER, BOROS, MANCL et al., 2008). Em 
outro estudo, foi encontrado que 12% dos pacientes apresentavam critérios para 
fibromialgia antes da cirurgia bariátrica e que somente 1% mantiveram os critérios 
após o procedimento, com melhora de todos os oito domínios do SF-36 (Short Form 
Questionnaire 36) no pós-operatório tardio (HOOPER, STELLATO, HALLOWELL et 
al., 2007). 
 Alguns estudos sugerem que a relação entre a obesidade e a FM seria 
inversa: pacientes com FM apresentariam obesidade por estarem buscando alívio da 
dor através de uma dieta hipercalórica. Estudos com animais comprovam que os 
neurônios pró-nociceptivos do núcleo magno da rafe cessam sua atividade durante a 
alimentação. Esta seria uma vantagem evolutiva, pois na natureza, o animal não 
seria interrompido por estímulos nociceptivos ao alimentar-se e poderia aproveitar 
ao máximo a obtenção do alimento (MASON, 2011). Desta maneira, ao procurarem 
alimentos altamente calóricos, os pacientes poderiam estar buscando alívio da dor e 
dos distúrbios do humor comuns na FM (SHELTON e MILLER, 2010). 
Embora o impacto do excesso de peso corporal em sintomas de FM ainda 
não seja consenso, não se deve esquecer que o sobrepeso acarreta maior 
morbidade clínica em qualquer condição. Em um estudo de 109 pacientes com FM e 
sobrepeso (média de IMC 27,5±6,5), 20% dos pacientes apresentavam critérios para 
o diagnóstico de síndrome metabólica segundo os critérios do ATP III (Adult 
Treatment Panel III) (LOEVINGER, MULLER, ALONSO et al., 2007). Comparados 
com indivíduos pareados por peso sem FM, os pacientes apresentavam todos os 







3.5 FIBROMIALGIA, OBESIDADE E CITOCINAS 
 
  Tanto a fibromialgia como a obesidade apresentam-se com um perfil de 
citocinas séricas anormais (PAIVA et al., 2008; HERNANDEZ, BECERRIL, PEREZ 
et al., 2010; RANZOLIN, DUARTE, BREDEMEIER et al., 2016), e esta poderia ser 
outra conexão entre as duas condições. O papel das citocinas na fisiopatologia da 
FM não é totalmente elucidado, mas existe evidência de que as citocinas ditas “pró-
inflamatórias” estão aumentadas, especialmente IL-1, IL-6, IL-8 e TNF-α. Estas 
citocinas são também sensibilizadoras do processo nociceptivo em vários outros 
modelos de dor crônica (WANG, MOSER, SCHILTENWOLF et al., 2008; OKIFUJI et 
al., 2009; DI FRANCO, IANNUCCELLI e VALESINI). Quimiocinas (citocinas 
relacionadas com a quimiotaxia) de característica mais inflamatória, como a MCP-1 
e a eotaxina também foram descritas como elevadas em pacientes com FM, em 
contraste com quimiocinas “homeostáticas”, como PARC (Pulmonary and Activation-
regulated Chemokine) e HCC-4 (Human CC chemokine-4) (RODRIGUEZ-PINTO, 
AGMON-LEVIN, HOWARD et al., 2014).  
O tecido adiposo é capaz de produzir uma gama de substâncias que agem 
como mediadores inflamatórios (BERRY et al.). Desta maneira, pacientes obesos 
muitas vezes são descritos como tendo um nível baixo, mas constante, de 
inflamação (YOO et al., 2014). Macrófagos residentes no tecido adiposo branco, 
especialmente o visceral, produzem níveis consideráveis de TNF-α, além de 30% da 
IL-6 circulante, citocinas que são predominantemente pró-inflamatórias (FANTUZZI, 
2005); (IANNONE e LAPADULA). A perda de peso pode reverter o status 
inflamatório da obesidade (RICHETTE et al., 2011).  
Como as duas condições (fibromialgia e obesidade) podem ter relação com 
citocinas, uma convergência de sinais inflamatórios poderia justificar a alteração de 
limiar da dor nestes pacientes. Uma categoria especial de citocinas, as adipocinas, 




Substâncias produzidas primariamente pelos adipócitos apresentam algumas 
características similares a citocinas, e por este motivo foram designadas 
adipocitocinas ou adipocinas. Mais de 50 compostos são considerados adipocinas, 
28 
 
incluindo citocinas clássicas do sistema imune. Duas adipocinas são alvo do 
presente estudo, a leptina e a adiponectina. 
A leptina é uma proteína de 16 kDa, composta de 167 aminoácidos, 
codificada pelo gene ob. A principal fonte de leptina são os adipócitos do tecido 
adiposo branco, especialmente subcutâneo, e níveis séricos correlacionam-se com a 
massa de tecido adiposo (KELESIDIS, KELESIDIS, CHOU et al., 2010).  Os níveis 
séricos de leptina refletem primariamente a quantidade de energia estocada na 
gordura corporal e também mudanças agudas na ingestão calórica (FAROOQI e 
O'RAHILLY, 2014). O principal papel fisiológico da leptina consiste na regulação da 
homeostasia energética através da sua ação no SNC. A leptina é transportada para 
o cérebro, onde se liga a seus receptores no hipotálamo, especialmente no núcleo 
arqueado, mas também nos núcleos ventromediais, dorsomediais e laterais, além de 
receptores no tronco cerebral.  
Os receptores para leptina existem em seis isoformas, das quais somente a 
isoforma ObRb possui um longo domínio intracitoplasmático, essencial para as 
ações desta adipocina; os outros receptores curtos têm um papel fisiológico no 
transporte da leptina na circulação e através da barreira hematoencefálica 
(BOGUSZEWSKI, PAZ-FILHO e VELLOSO, 2010). A sinalização intracelular destes 
receptores é realizada pelo sistema JAK-STAT (Janus Kinase-Signal Transducer 
and Activator of Transcription). 
  A leptina ativa circuitos neuronais complexos, tanto anorexigênicos como 
orexigênicos, controlando desta maneira a ingestão alimentar. Embora descrita 
inicialmente em situações de obesidade de causa genética, onde a deficiência de 
leptina leva à hiperfagia e sua reposição corrige este fenótipo, são os baixos níveis 
de leptina, que acontecem em uma situação de privação aguda de energia, que 
medeiam as principais funções neuroendócrinas desta adipocina. 
A leptina estimula neurônios anorexigênicos que expressam POMC (pro-
opiomelanocortina) e CART (Cocaine- and amphetamine-regulated transcript) e inibe 
neurônios orexígenos que expressam NPY (neuropeptídeo Y) e AgRP (Agouti-
Related Peptide). Estes alvos primários se comunicam com neurônios de segunda 
ordem em outros núcleos do hipotálamo (especialmente paraventriculares, 
dorsomediais, ventromediais e laterais), onde informações periféricas sobre a 
quantidade de energia estocada é integrada com aportes comportamentais, 
hormonais e nutricionais provenientes da periferia e do próprio SNC. Várias 
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substâncias produzidas nestas regiões, como o CRH (Corticotropin-
Releasing Hormone), TRH (Thyrotropin-Releasing Hormone), MCH (Melanin-
concentrating hormone), BDNF (Brain-Derived Neurotrophic Factor), ocitocina e as 
orexinas, são fisiologicamente envolvidas na homeostase de energia 
(BOGUSZEWSKI et al., 2010).  Estas respostas incluem uma redução na síntese de 
hormônios sexuais, uma diminuição nos níveis dos hormônios da tireoide para 
reduzir o metabolismo basal e um aumento no hormônio de crescimento para 
mobilizar estoques de energia. Receptores para leptina estão presentes em vários 
órgãos periféricos além do cérebro e tecido adiposo, como coração, fígado, pulmão, 
ovários, hipófise, pâncreas, músculos, testículos e órgãos hematopoiéticos 
(ROUBOS, DAHMEN, KOZICZ et al., 2012). Estas localizações periféricas 
evidenciam a multiplicidade das funções da leptina no organismo, além do seu papel 
na homeostase de energia.  
Várias outras funções da leptina no sistema imune e na resposta inflamatória 
foram descritas. De maneira geral, a leptina é considerada uma adipocina pró-
inflamatória, aumentando o número e a sobrevida de linfócitos T e direcionando-os 
para um perfil Th1 (FAROOQI, MATARESE, LORD et al., 2002). Além disso, esta 
adipocina é produzida por células inflamatórias, e os níveis de RNA mensageiro da 
leptina e seus níveis séricos estão aumentados em resposta a vários estímulos 
inflamatórios, como a IL-1, a IL-6 e lipopolissacárides (GOMEZ, LAGO, GOMEZ-
REINO et al., 2009). A leptina fecha uma alça inflamatória ao também induzir 
monócitos a liberar mais IL-6, além do TNF-α. Outras ações pró-inflamatórias da 
leptina incluem uma ação em neutrófilos, aumentando a sua quimiotaxia e liberação 
de espécies reativas de oxigênio (GUZIK, MANGALAT e KORBUT, 2006), aumento 
de maturação de timócitos, diminuição da apoptose de linfócitos B e aumento de 
maturação das células dendríticas (STAVROPOULOS-KALINOGLOU et al., 2011). 
A adiponectina é a adipocina que apresenta os maiores níveis séricos em 
humanos (microgramas/ml versus nanogramas/ml para a leptina), circulando no 
sangue na forma de oligômeros (trímeros e hexâmeros). Seu papel mais conhecido 
é na regulação da sensibilidade à insulina, através de seus receptores AdipoR1, 
localizado predominantemente na musculatura esquelética e AdipoR2, no fígado. A 
adiponectina também regula o balanço energético no sistema nervoso central, com 
seus receptores presentes difusamente pelo cérebro, afetando o apetite, o 
metabolismo e a função autonômica (BJERSING, ERLANDSSON, BOKAREWA et 
30 
 
al., 2013). Os níveis desta adipocina estão inversamente relacionados à adiposidade 
e a resistência à insulina, com aumento dos mesmos quando existe perda de peso 
induzida por dieta ou cirurgia bariátrica. Desta maneira, o efeito fisiológico da 
adiponectina é aumentar o gasto energético e proteger contra a resistência insulínica 
e a aterosclerose (BOGUSZEWSKI et al., 2010). As características desta adipocina 
apontam que a adiponectina tende a agir como uma molécula imunoreguladora, 
induzindo a produção de citocinas anti-inflamatórias como o IL-1ra e a IL-10 
(GOMEZ et al., 2009) e inibindo a secreção de TNF-α e IFN- , a ativação dos 
receptores Toll-like e a ação das células NK (GUZIK et al., 2006). A ação da 
adiponectina no sistema imune pode variar conforme as suas diferentes formas de 
circulação, com a adiponectina de alto peso molecular sendo mais pró-inflamatória e 
a forma de baixo peso molecular, anti-inflamatória. Outras adipocinas, como a 
resistina, a visfatina, a vaspina e a omentina têm sido descritas como pró-
inflamatórias, mas ainda são poucos os estudos em condições inflamatórias e 
dolorosas (STAVROPOULOS-KALINOGLOU et al., 2011).  
 
3.7 ADIPOCINAS E DOR 
 
Além de sua ação na manutenção do peso corporal e nos mecanismos de 
saciedade, evidências recentes apontam que as adipocinas também apresentam 
ação na percepção dolorosa (FANTUZZI, 2005). Em um estudo utilizando dados do 
WHI (Women’s Health Initiative), Younger e colaboradores analisaram de maneira 
transversal 5.676 mulheres que haviam preenchido uma escala visual-analógica de 
dor. Houve correlação de 0,64 dos níveis de leptina com a dor por esta escala 
(YOUNGER, KAPPHAHN, BRENNAN et al., 2016).  
 Os dois modelos nos quais a relação de adipocinas com a dor tem sido mais 
estudada são a dor neuropática e a dor da OA. 
A leptina possui um papel na manutenção da dor neuropática, como pode ser 
observado em estudos experimentais com ligadura do nervo ciático em ratos (LIM et 
al., 2009); (MAEDA et al., 2009); (TIAN, WANG, MA et al., 2011). Os níveis de 
leptina e do receptor ObRb estavam aumentados no corno posterior da medula 
espinhal ipsilateral após o dano ao nervo. O estudo demonstrou que a leptina 
aumentava a expressão do receptor n-metil-d-aspartato (NMDA) e da IL-1β na 
medula espinhal, através da via JAK/STAT e de ativação macrofágica. A 
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administração intratecal de um antagonista da leptina preveniu e até reverteu o 
comportamento de dor neuropática nestes ratos Os ratos ob/ob, não produtores de 
leptina, apresentaram respostas celulares e comportamentais reduzidas ao estímulo 
doloroso, semelhantes aos ratos que receberam antagonistas da leptina. Em outro 
estudo experimental por Kutlu e colaboradores, foi demonstrado que a injeção 
intraperitoneal de leptina em camundongos diminuiu o limiar doloroso térmico 
(KUTLU, CANPOLAT, SANDAL et al., 2003). 
Na osteoartrite de joelhos, aventa-se que a presença de adipocinas na 
gordura infra-patelar (Gordura de Hoffa) (CLOCKAERTS et al.) e no líquido sinovial 
(LUBBEKE, FINCKH, PUSKAS et al., 2013), poderia colaborar com a degradação da 
cartilagem e com a gênese da dor relacionada à OA.  
 Um estudo de Dumond e colaboradores verificou o nível de leptina no líquido 
sinovial e na cartilagem de pacientes no momento de artroscopia ou da realização 
de prótese total de joelhos. Havia correlação da leptina do líquido sinovial com o IMC 
e um nível elevado da expressão desta adipocina foi observado na cartilagem 
danificada por OA, em comparação com a cartilagem ainda preservada. O padrão e 
o nível de expressão da leptina foram correlacionados positivamente com o grau de 
destruição articular e com a formação de osteófitos (DUMOND, PRESLE, TERLAIN 
et al., 2003). Resistina e adiponectina estão presentes em menor quantidade no 
líquido sinovial de articulações com OA, enquanto a leptina está presente em 
concentrações maiores (GANDHI, TAKAHASHI, SMITH et al.). Existe correlação 
positiva entre a gravidade da osteoartrite e os níveis de leptina no soro (STAIKOS, 
VERVERIDIS, DROSOS et al., 2012) e no líquido sinovial (IBRAHIM, HAMDY e 
AMER, 2008); (VUOLTEENAHO, KOSKINEN, MOILANEN et al., 2012; KARVONEN-
GUTIERREZ, HARLOW, JACOBSON et al., 2014). 
Outro estudo em pacientes com OA de quadris e joelhos demonstrou um 
aumento de adipocinas no líquido sinovial. No quadril, o nível de dor estava 
associado com maiores níveis de IL-6, visfatina e leptina. Na OA de joelhos, a dor 
estava associada com altos níveis de leptina e baixos níveis de adiponectina no 
líquido (BAS, FINCKH, PUSKAS et al., 2014).  
Em um estudo com análise de vias de efeito em uma coorte de 653 pacientes 
acima de 70 anos, na qual a influência do IMC e dos níveis de leptina na incidência 
de OA foi avaliada, a análise demonstrou que os níveis de leptina medeiam quase 
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metade do efeito do IMC na gênese da OA de joelho, relativizando a colaboração 



































4 PACIENTES (PARTICIPANTES) E MÉTODOS 
 
4.1 PACIENTES (PARTICIPANTES)  
Pacientes do sexo feminino com diagnóstico clínico de FM foram recrutadas 
no ambulatório de fibromialgia do Hospital de Clínicas da UFPR, com uma fase de 
pré-seleção para aplicação dos critérios de inclusão e exclusão. O recrutamento foi 
feito de março de 2012 a novembro de 2012. 
O critério de inclusão foi a presença de fibromialgia pelos critérios de 
classificação de 1990 do Colégio Americano de Reumatologia (ACR) (WOLFE et al., 
1990) e idade entre 18 a 60 anos. Foram incluídas pacientes com FM que 
apresentassem depressão ou ansiedade, desde que o tratamento estivesse estável 
por três meses. 
Os critérios de 1990 (ANEXO 1) consistem na presença de dor generalizada 
(relatada como sendo acima e abaixo da cintura, dos dois lados do corpo, associada 
à dor em esqueleto axial) mais dor à palpação de 11 de 18 pontos dolorosos (tender 
points) pré-determinados. Os sintomas devem estar presentes por mais de três 
meses. Os pontos são em pares, localizados na inserção da musculatura cervical no 
osso occipital, no terço médio dos músculos trapézios, na inserção dos 
esternocleidomastoides no esterno, na musculatura a um centímetro medial do fim 
da espinha da escápula nos espaços costo-esternais, nos face lateral dos cotovelos 
a um centímetro abaixo da prega cutânea, no quadrante súpero-externo das 
nádegas, nos dois trocânteres maiores dos fêmures e na gordura medial dos 
joelhos. Estes pontos são palpados com o polegar, com uma força de 4 kg (até 
empalidecer metade do leito ungueal) e pergunta-se ao paciente “aqui dói?” e anota-
se resposta positiva e negativa.  
Foram excluídas do estudo pacientes que modificaram qualquer medicação 
nas últimas quatro semanas ou que estivessem em uso de corticosteroides ou 
agentes anti-citocinas, que fossem portadoras de diabetes, que apresentassem 
endocrinopatias não compensadas (como hipotireoidismo), que apresentassem 
doenças infecciosas nas últimas quatro semanas, que houvessem perdido peso nos 
últimos três meses, possuíssem história atual ou pregressa de doença neurológica 
desmielinizante, neuropatias periféricas, doenças articulares inflamatórias, doenças 
autoimunes sistêmicas, doenças cardiovasculares graves, malignidade no último 
ano, doenças psiquiátricas graves (abuso de substâncias, esquizofrenia, psicoses) 
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ou que estivessem gestantes ou lactando. Pacientes que receberam terapias de 
infiltração de pontos-gatilho ou para reumatismos de partes moles nos últimos três 
meses também foram excluídas. Anti-inflamatórios não hormonais foram suspensos 
48 horas antes da coleta de amostras e todas as outras medicações deveriam estar 
estáveis por, no mínimo, 30 dias. Foram excluídas pacientes com obesidade classe 
II (IMC ≥ 35 kg/m²) e classe III (IMC ≥ 40 kg/m²) e que apresentavam peso abaixo do 
normal (IMC ≤ 18,5 kg/m²). O grupo controle foi composto de funcionárias do 
Hospital de Clínicas da UFPR, pareadas por idade e IMC, sem o diagnóstico de FM 
após avaliação do pesquisador, e submetidas aos mesmos critérios de exclusão 
utilizados para os pacientes com FM. 
Foram avaliadas 100 mulheres, divididas inicialmente em dois grupos: 
pacientes com fibromialgia (FM-TOTAL) e controles (C-TOTAL). Posteriormente, 
quatro grupos foram analisados: Pacientes com fibromialgia e sobrepeso e 
obesidade I (FM-S), com IMC ≥ 25 kg/m² e abaixo de 35 kg/m²; pacientes com 
fibromialgia e eutróficas (FM-EU) com IMC entre 18,5 e 24,9 kg/m²; controles com 
sobrepeso e obesidade I (C-S) e controles eutróficas (C-EU). Os valores clínicos e 
laboratoriais foram comparados entre os grupos com e sem fibromialgia e com e 
sem sobrepeso. 





O estudo teve um desenho transversal, com as pacientes e controles sendo 
submetidas à avaliação clínica, laboratorial, densitométrica e de capacidade 
funcional de membros superiores e inferiores em um mesmo dia. Todas as 
participantes assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (APÊNDICE 
2). Após jejum de 12 horas, foi feita a coleta de sangue para as dosagens 
laboratoriais. Toda a análise das adipocinas foi realizada no laboratório de 
imunopatologia do Hospital de Clínicas-UFPR. As amostras foram colocadas em 
gelo e imediatamente centrifugadas a 4°C. As amostras foram divididas em três 
alíquotas de plasma e três alíquotas de soro e estocadas a -80° C. Foram realizadas 
as dosagens séricas de leptina, adiponectina e MCP-1 com kits de ensaio de 
imunoabsorção enzimática (ELISA) Quantikine RDSY-DLP00 e RDSY-DRP300 (R & 
35 
 
D Systems, Minneapolis, MN, EUA). De acordo com os kits, os valores médios para 
leptina são de 4.760 pg/ml para homens, e para mulheres, 20.676 pg/ml. Para a 
adiponectina, os valores médios na população seriam de 6.641 ± 3.665 ng/ml. As 
dosagens também foram ajustadas segundo a massa gorda avaliada pela DXA 
(absorção de raios-X de dupla energia) (PAZ-FILHO, VOLACO, SUPLICY et al., 
2009). Foi também realizada a dosagem de proteína C reativa (PCR), no 
equipamento de nefelometria Siemens BNII (Munique, Alemanha), com valor de 
referência de 0,1 mg/dl para detecção.    
Após uma pequena refeição, as participantes foram submetidas a exame 
físico realizado pelo médico pesquisador efoi avaliação pela nutricionista. O 
pesquisador realizou contagem de pontos dolorosos (tender points, TP) em todas as 
participantes e medida de limiar doloroso com algômetro de Fischer no músculo 
trapézio direito. Cada ponto foi submetido à palpação manual com uma força de 4 
kg/cm² e a resposta anotada como positiva (com dor) ou negativa (sem dor). No 
ponto doloroso do trapézio direito, o limiar de dor foi medido com um algômetro de 
Fischer modelo FDK 20 (Wagner Instruments, Greenwich, CT, EUA). A ponta do 
algômetro foi encostada na pele da participante e pressionada com uma força de 
aproximadamente um quilo por segundo, até que a participante indicasse o 
aparecimento de dor. A pressão em kg/cm² foi então registrada, e esse valor definido 
como o limiar de dor (FISCHER, 1997).  
As participantes preenchiam então dois questionários: o Fibromyalgia Impact 
Questionnaire (FIQ), instrumento para a medida do impacto da fibromialgia na 
qualidade de vida (MARQUES, 2006) e o PHQ-9 (Patient Health Questionnaire), 
questionário de triagem para depressão e ansiedade (DE LIMA OSORIO, VILELA 
MENDES, CRIPPA et al., 2009) (ANEXOS 2 e 3).  
O FIQ consiste em dez perguntas, com escore máximo de cem pontos, sendo 
que quanto mais alto o escore, maior o impacto da fibromialgia na qualidade de vida. 
Embora exista uma versão revisada do questionário (FIQR) (PAIVA, HEYMANN, 
REZENDE et al., 2013) esta ainda não estava disponível na época  em que o estudo 
foi realizado.  
O escore do FIQ é realizado da seguinte maneira: a média da primeira 
pergunta (com 11 subitens) é ponderada multiplicando-se por 3,33; as notas da 
segunda e da terceira perguntas são ponderadas multiplicando os valores 
assinalados pelos participantes por 1,43. Esses valores são somados às notas sem 
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ponderação das perguntas 4 a 10.  A pontuação do FIQ varia de 0 a 100, sendo que 
100 representa o máximo de impacto. 
O Patient Health Questionnaire (PHQ-9) é composto de nove perguntas e se 
cinco ou mais questões são marcados como ocorrendo “mais da metade dos dias” 
um diagnóstico de depressão maior pode ser feito. O PHQ-9 também recebe uma 
pontuação global, com variação de zero a 27, e resultados acima de nove indicam 
distúrbio do humor. 
Em seguida, as participantes foram submetidas à avaliação antropométrica 
completa para o cálculo do IMC, que compreende a relação entre o peso em 
quilogramas e o quadrado da estatura em metros: IMC = peso (kg) / altura(m)2. 
Também foi medida a circunferência abdominal (CA).  
Para obtenção do peso, foi utilizada uma balança portátil da marca Canada 
MF3200, com capacidade de 150 kg e precisão de 100g, com o mínimo de roupa 
possível. Para aferição da estatura, foi utilizado o estadiômetro da marca Tonelli e 
Gomes, posicionando a paciente descalça, de costas contra a parede com o 
equipamento, com a cabeça livre de adereços, em pé, ereta, com  braços estendidos 
ao longo do corpo, cabeça erguida, olhando para um ponto fixo na altura dos olhos. 
A CA foi aferida com fita métrica inelástica circundando a paciente ao nível da 
cicatriz umbilical, e realizada a leitura no momento da expiração. 
Todas as pacientes foram submetidas à análise de composição corporal 
(gordura corporal total e compartimental, massa magra e conteúdo mineral ósseo) 
por DXA, com o aparelho Lunar Prodigy Advance (GE Healthcare, Pittsburgh, PA, 
EUA, coeficiente de variação de 1%) do Serviço de Endocrinologia e Metabologia do 
HC-UFPR (SEMPR) (LOBO et al., 2014). A massa gorda foi medida em gramas pelo 
aparelho e convertida em quilogramas e porcentagem de massa gorda em relação  à 
massa corporal total. O valor de referência de massa gorda para mulheres entre 34 
e 55 anos é de 32%. Os níveis de leptina e adiponectina foram ajustados pela 
massa gorda (nível de adipocina/massa gorda). 
Esse projeto fez parte da linha de pesquisa das Unidades de 
Neuroendocrinologia e de Obesidade e Síndrome Metabólica do Serviço de 
Endocrinologia e Metabologia do Hospital de Clínicas da Universidade Federal do 
Paraná (SEMPR) que estudam a neurorregulação e o papel das adipocinas sobre o 
peso corporal (RODRIGUES, MAROSTEGAN, MANCINI et al., 2008; PAZ-FILHO et 
al., 2009). Ele foi feito em parceria com o programa de Pós-Graduação em 
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Segurança Alimentar e Nutricional do Departamento de Nutrição da Universidade 
Federal do Paraná (UFPR), que tem estudado a ingestão alimentar e a composição 
corporal de pacientes com FM (LOBO et al., 2014; BATISTA, ANDRETTA, 
MIRANDA et al., 2015); (COSTA DE MIRANDA, PAIVA, SUTER CORREIA CADENA 
et al., 2016). 
 
4.3 ANÁLISE ESTATÍSTICA 
 
 O número necessário de participantes foi inferido por resultados de estudos 
de análise de adipocinas em condições dolorosas com ou sem inflamação, como 
artrite reumatoide (POPA, NETEA, DE GRAAF et al., 2009), cefaleia (PETERLIN, 
ALEXANDER, TABBY et al., 2008) e adipose dolorosa (HERBST, COVIELLO, 
CHANG et al., 2009) . Com estes dados, foi utilizado o site http://clincalc.com para 
cálculo de tamanho de amostras com erro alfa de 0,05 e poder de amostra de 80 % 
(KANE, 2014). Chegou-se à conclusão de que seriam necessários 25 pacientes em 
cada grupo para detecção de uma diferença de 20% nos níveis de adipocinas.  
Os dados foram dispostos em uma planilha EXCEL (Microsoft, EUA) para a 
análise inicial, e depois a análise estatística foi feita com o programa JMP 7.0 (SAS, 
EUA). Foi comparado o grupo de pacientes com o grupo controle e os quatro 
subgrupos entre si (FM-S, FM-EU, C-S e C-EU). Para comparação de variáveis 
contínuas foi utilizado o t-student para dados de distribuição normal e Wilcoxon-
Mann para dados de distribuição não normal. Para as correlações, foi utilizado o 
teste de Pearson para dados normais e para dados não normais, o teste de 
Spearman. Para testes de proporção, foi usado o chi-quadrado. O valor de p ≤ 0,05 
foi considerado estatisticamente significativo.  
Embora os dados não normais tenham sido usados na forma de mediana no 
cálculo estatístico, apresentamos os dados também em forma de média e desvio-




 Este estudo foi realizado com recursos do Fundo de Auxílio à Pesquisa e ao 
Ensino da Sociedade Brasileira de Reumatologia (SBR), da Associação SEMPR 
amigos e com recursos próprios do pesquisador. 
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5  RESULTADOS 
 
5.1 ASPECTOS CLÍNICOS GERAIS 
 
Os pacientes com FM e controles apresentaram idade média similar, de 47 
anos, assim como a medida da circunferência abdominal (CA) e a quantidade de 
massa gorda pela DXA. As médias dos índices de massa corpórea (IMC) nos dois 
grupos demonstraram leve sobrepeso. No grupo com FM, a média do limiar de dor 
foi abaixo de 4 kg/cm², como esperado. O FIQ médio dos pacientes com FM foi de 
70,62, o que demonstrou grande impacto pela doença. A TABELA 1 mostra a 
comparação de pacientes com FM e controles. 
 
TABELA 1 – DADOS CLÍNICOS DO GRUPO TOTAL DE PACIENTES COM FM (FM-TOTAL) 
VERSUS CONTROLES (CONTROLES-TOTAL). DADOS APRESENTADOS COMO MÉDIAS ± 













Não houve correlação, no grupo total de pacientes com fibromialgia, do índice 
de massa corpórea (IMC) com medidas relacionadas com o impacto da FM, como o 
número de TP, o limiar da dor, o FIQ e o PHQ-9. Este fato foi observado tanto no 





 FM Controles P 
 N=50 N=50  
IDADE (Anos) 47,92 (±8,22) 47,14 (±9,93) NS 
CA (cm) 92,80 (± 9,48) 90,52 (±8,83) NS 
IMC (kg/m²) 26,40 (±3,85) 25,56 (±3,61) NS 
MG (kg) 25,30 (±7,63) 25,69 (±7,31) NS 
TP (n) 16,1 (±1,97) 17 4,72(±4,04) 4 <0,0001 
Limiar (kg/cm²) 2,90 (±0,75) 2,86 5,46± (1,93) 5 <0,0001 
FIQ (UA) 70,62 (±17,73) 76,34 10,64 (±12,32) 6,21 <0,0001 
PHQ (UA) 16,28 (± 5,69) 16 3,76 (±4,31) 3 <0,0001 
FM: fibromialgia; CA: circunferência abdominal; IMC: índice de massa 
corporal; MG: massa gorda; TP; tender points; FIQ: fibromyalgia impact 
questionnaire; UA: unidades arbitrárias; PHQ: patient health questionnaire; 
NS: não estatisticamente significativo. 
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TABELA 2: CORRELAÇÕES DOS DADOS CLÍNICOS DA FM COM O IMC (  DE 








FIGURA 1: CORRELAÇÕES DOS DADOS CLÍNICOS DA FM COM O IMC (  DE 





Na comparação dos pacientes com fibromialgia com ou sem sobrepeso (FM-S 
versus FM-EU), não houve diferença entre os dois grupos nos parâmetros da 
fibromialgia, como o número de TP, o limiar da dor, os escores do FIQ e do PHQ-9 
























































20 25 30 35
IMC  (kg/m2)
 Tender Points Limiar doloroso PHQ-9 FIQ 
IMC 0,09 (NS) 0,11 (NS) -0,06 (NS) 0,04 (NS) 
IMC: índice de massa corporal; FIQ: fibromyalgia impact 
questionnaire; PHQ: patient health questionnaire; não 
estatisticamente significativo. 
IMC: índice de massa corporal; TP: tender points; FIQ: fibromyalgia 
impact questionnaire; PHQ: patient health questionnaire. 
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TABELA 3 – DADOS CLÍNICOS DO GRUPO DE PACIENTES COM FM E SOBREPESO 
(FM-S) VERSUS PACIENTES COM FIBROMIALGIA EUTRÓFICAS (FM-EU). DADOS 











Comparando-se os grupos com sobrepeso (FM-S e C-S), com IMC ao redor 
de 29 kg/m², (TABELA 4), observou-se que nenhum participante do grupo C-S 
atingiu níveis do PHQ-9 compatíveis com alterações do humor (3,08 ± 3,51).  
 
TABELA 4 – DADOS CLÍNICOS DO GRUPO DE PACIENTES COM FM E SOBREPESO 
(FM-S) VERSUS CONTROLES COM SOBREPESO (C-S). DADOS APRESENTADOS COMO 
MÉDIAS ± DESVIO PADRÃO E MEDIANAS (EM NEGRITO). 
 
 FM-S C-S  
 N=27 N=25 p 
IDADE (Anos) 50,25 (±6,76) 49,92 (±8,64) NS 
CA (cm) 99,50 (±5,43) 96,43 (±6,63) NS 
IMC (kg/m²) 29,44 (±2,1) 28,49 (±2,44) NS 
MG (kg) 30,90 (±4,97) 31,41(±4,74) NS 
TP (n) 16,4 (±1,9) 17 5,16(±4,16) 5 < 0,0001 
Limiar (kg/cm²) 2,85 (±0,55) 2,93 6,12 (±1,95) 5,3 < 0,0001 
FIQ (UA) 71,94 (±17,9) 78,22 9,9 (±12,46) 3,43 < 0,0001 




Quando comparados os grupos-controle (C-S e C-EU) quanto à pesquisa de 
limiar doloroso, os controles com sobrepeso apresentavam maior limiar (isto é, 





 FM-S FM-EU  
 N=27 N=23 P 
IDADE (anos) 50,25 (±6,76) 45,17 (±9) < 0,05 
CA (cm) 99,50 (±5,43) 84,93 (±6,37) <0,0001 
IMC (kg/m²) 29,44 (±2,1) 22,82 (±1,76) <0,0001 
MG (kg) 30,90 (±4,97) 18,73(±4,14) <0,0001 
TP (n) 16,4 (±1,9) 17 15,73(±2) 16 NS 
Limiar (kg/cm²) 2,85 (±0,55) 2,93 2,95(±0,94) 2,83 NS 
FIQ (UA) 71,94 (±17,9) 78,22 69,09 (±17,8) 72,33 NS 
PHQ (UA) 16,07 (±5,74) 16 16,52 (±5,75) 17 NS 
FM: fibromialgia; CA: circunferência abdominal; IMC: índice de massa 
corporal; MG: massa gorda; TP; tender points; FIQ: fibromyalgia impact 
questionnaire; UA: unidades arbitrárias; PHQ: patient health questionnaire; 
NS: não estatisticamente significativo. 
FM: fibromialgia; CA: circunferência abdominal; IMC: índice de massa 
corporal; MG: massa gorda; TP; tender points; FIQ: fibromyalgia impact 
questionnaire; UA: unidades arbitrárias; PHQ: patient health questionnaire; 





Como a principal fonte de leptina sérica é o tecido adiposo, antes da análise 
dos resultados do estudo avaliou-se a correlação dos níveis desta adipocina com o 
IMC dos participantes. Esta correlação mostrou-se positiva e com significância 
estatística (todos os 100 participantes, correlação leptina x IMC de 0,47, p <0,0001; 
grupo FM, 0,36, p=0,009; grupo controle, 0,70, p< 0,0001). Estes resultados foram 
compatíveis com a literatura (LIUZZI, SAVIA, TAGLIAFERRI et al., 1999). 
Comparando-se as pacientes com FM com os controles (TABELA 5), 
observaram-se níveis mais baixos de leptina e leptina ajustada pela MG nas 
pacientes (leptina: 12.812,2 ±8619,3 vs. 18.316,3±10190,2; p=0,004); (leptina 
ajustada: 531,63 ± 365,13 vs. 684,05 ± 300,27; p=0,081).  
 
TABELA 5 – DADOS LABORATORIAIS DO GRUPO TOTAL DE PACIENTES COM FM (FM-
TOTAL) VERSUS CONTROLES (CONTROLES-TOTAL). DADOS APRESENTADOS COMO MÉDIAS 




Este achado se deveu principalmente ao fato de que os níveis de leptina em 
pacientes com FM e sobrepeso foram mais baixos do que aqueles dos controles 
com sobrepeso (14.715 ± 8.884,65 vs. 23.903 ±9.788,74; p <0,0001). O mesmo 
achado se repetiu nos valores de leptina ajustada pela massa gorda (476,13 
(±276,9) vs. 758,39 (±305,3); p<0,005). 
Embora os níveis de leptina nos pacientes com FM e sobrepeso sejam 
menores do que no grupo controle com sobrepeso, quando se fez a comparação dos 
níveis de leptina destes pacientes com pacientes eutróficos, houve uma tendência 
de maiores níveis de leptina no grupo FM e sobrepeso (14.715 ±8.884,65 vs. 10.578 
±7.906,84; p = 0,05). Isto sugere que os pacientes com FM e sobrepeso produzem 
 FM Controles P 
 N=50 N=50  
LEPTINA (pg/ml) 12.812,2 (±8619,3) 10.000 18.316,3 (±10.190,2) 19.274 < 0,005 
LEPTINA AJUSTADA 531,63 (± 365,13) 451,83 684,05 (± 300,27) 633,54 <0,05 
ADIPONECTINA (ng/ml) 16.396 (±10.088,2) 14.850 15.316,5 (±7188,5) 15.240 NS 
MCP-1 (pg/ml) 441,04 (±184,74) 369 487 (±267,04) 359 NS 
PCR (mg/dl) 0,31 (± 0,34) 0,12 0,31 (±0,44) 0,15 NS 
FM: fibromialgia; MCP-1: monocyte chemoattractant protein-1; PCR: proteína 

















1 FM-S 2 FM-EU 3 C-S 4 C-EU
Grupos
FONTE: O autor. FM-S: fibromialgia com sobrepeso/ obesidade classe I ; FM-
EU: fibromialgia eutróficas; C-S: controles com sobrepeso/ obesidade classe 
I; C-EU: controles eutróficas. 
mais leptina do que pacientes com FM eutróficos, mas os níveis de leptina estão 
muito abaixo daqueles produzidos por controles com sobrepeso, pareados pelo IMC, 
pela CA e pela MG (GRÁFICO 1). 
 
GRÁFICO 1: DOSAGENS DE LEPTINA NÃO AJUSTADA, POR GRUPO DE 

















A leptina (isolada ou ajustada) não apresentou correlação com nenhum 
parâmetro clínico da FM, como o FIQ, o PHQ-9, o limiar de dor ou número de TP, 
em nenhum dos dois grupos (FM-S e FM-EU). Também não foi observada 
correlação da leptina com os marcadores de inflamação MCP-1 e PCR em pacientes 
com FM (TABELA 6 e FIGURAS 2 e 3). 
   
TABELA 6: CORRELAÇÕES DOS DADOS CLÍNICOS DA FM COM A LEPTINA AJUSTADA 






doloroso PHQ-9 FIQ MCP-1 PCR 
LEPTINA 
AJUSTADA -0,10 (NS) -0,04 (NS) -0,07 (NS) -0,10 (NS) -0,03 (NS) 0,002 (NS) 
PHQ: patient health questionnaire; FIQ: fibromyalgia impact questionnaire; 
MCP-1: monocyte chemoattractant protein-1; PCR: proteína C reativa; NS: 
não estatisticamente significativo. 
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FIGURA 2: CORRELAÇÕES DOS DADOS CLÍNICOS COM A LEPTINA (  DE SPEARMAN) 
NOS PACIENTES COM FM. 
 
 
TP: tender points; FIQ: fibromyalgia impact questionnaire; PHQ: patient health questionnaire 
 
 
FIGURA 3: CORRELAÇÕES DOS MARCADORES DE INFLAMAÇÃO COM A LEPTINA (  
DE SPEARMAN) NOS PACIENTES COM FM. 
 
 
MCP-1: monocyte chemoattractant protein-1; PCR: proteína C reativa; NS: não estatisticamente 
significativo. 
 
5.3 ADIPONECTINA  
 
 Não houve diferença dos níveis de adiponectina entre os grupos. No grupo de 
fibromialgia com sobrepeso, houve uma correlação negativa da adiponectina com o 





















































































também houve uma discreta correlação positiva dos níveis de adiponectina com o 
número de TP (r=0,38; p=0,04).  
  
5.4 MCP-1 E PCR 
 
Não houve diferença entre os níveis de MCP-1 e PCR entre os grupos de 
pacientes com FM e controles. 
No grupo total de pacientes com FM, o MCP-1 não apresentou correlação 
com nenhum outro parâmetro clínico ou laboratorial. Quando comparados os dois 
grupos com sobrepeso (FM-S e C-S), houve uma tendência de menores níveis de 
MCP-1 em pacientes com FM e sobrepeso (425,26 ± 171,8 versus 578,08 ± 287,17; 
p=0,08). Entretanto, quando se comparam os níveis de MCP-1 nos controles (C-S e 
C-EU), o grupo com sobrepeso apresenta níveis mais elevados desta quimiocina 
(578,08±287,18 versus 395,92±214,12; p =0,014).  
 Na comparação dos grupos FM-S e FM-EU, os níveis de PCR eram mais 
altos no primeiro grupo (0,42 ± 0,1 vs. 0,19 ± 0,18; p=0,01). No grupo FM-S, a PCR 
correlacionou-se diretamente com a CA, o IMC e a MG. Também se verificou uma 
























6 DISCUSSÃO  
 
O objetivo deste estudo foi avaliar os níveis de adipocinas em pacientes com 
FM com e sem sobrepeso. A hipótese inicial propunha que níveis aumentados de 
leptina poderiam diminuir o limiar doloroso de pacientes com FM com sobrepeso, por 
induzir um estado pró-inflamatório e pró-nociceptivo, não sendo este fato 
contrabalançado pela adiponectina. Os resultados do presente estudo apontaram 
que pacientes com sobrepeso e FM apresentaram níveis menores de leptina do que 
o grupo controle com sobrepeso, e não houve diferença entre os grupos nos níveis 
de adiponectina. Além disso, nenhuma correlação da leptina foi encontrada com 
parâmetros clínicos da FM.  
A dosagem de leptina em condições musculoesqueléticas e na FM revela 
resultados controversos na literatura. Um pequeno estudo em 2006 foi o primeiro a 
analisar os níveis de leptina na FM. Em uma carta (FIETTA, 2006), os autores 
avaliaram 30 pacientes com FM e 30 controles e relataram níveis de leptina 
“significamente” mais altos em pacientes com FM, além de discreta redução do 
cortisol basal. 
Homann et al (HOMANN, CARVALHO, STEFANELLO et al., 2014) avaliaram 
dezessete pacientes com FM e quinze controles, com IMC médio dos pacientes de 
27,4 kg/m². Os níveis de leptina, dosados por radioimunoensaio, foram maiores nos 
pacientes (22,4±10,6) do que nos controles (9,1±6,7) e os níveis de grelina foram 
menores nos pacientes (126,7±47,8) do que nos controles (188,7±103,4).  
Um estudo transversal com 16 pacientes com FM e 21 controles pareados 
pelo IMC não encontrou diferença nos níveis de leptina medidos por ELISA. 
Também não houve relação dos níveis de leptina com parâmetros clínicos da FM, 
como o FIQ e os componentes mental e físico do questionário SF-36 (ABLIN, 
ARONOV, SHIMON et al., 2012). Na avaliação basal de um grupo de pacientes com 
FM que iria ser submetido a um protocolo de exercícios, Bjersing e colaboradores 
avaliaram que os níveis de leptina se correlacionavam negativamente com o escore 
de fadiga do FIQ (BJERSING et al., 2013). 
O estudo mais semelhante ao aqui apresentado analisou cinquenta mulheres 
com FM e cinquenta controles pareados pelo IMC. (OLAMA, ELSAID e EL-ARMAN, 
2013). Estes autores demonstraram que os níveis de leptina foram significantemente 
mais baixos nos pacientes com FM do que nos controles. Além disso, os níveis de 
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leptina correlacionaram-se negativamente com vários parâmetros clínicos da FM, 
como a intensidade da dor, da fadiga e ansiedade e com os escores HAQ (Health 
Assessment Questionnaire), FIQ, BDI (Beck Depression Inventory) e no PSQI 
(Pittsburg Sleep Quality Index). Porém, este estudo foi feito só com pacientes 
eutróficos e não houve correlação da leptina com a massa gorda total. 
Dois fatores poderiam ser aventados como responsáveis pelos níveis de 
leptina em pacientes com sobrepeso e FM: depressão e alterações no eixo 
hipotálamo-hipófise-adrenal. Alguns autores sugerem que a falta de leptina ou a 
resistência à sua ação poderia ser favorecedora de quadro depressivo, e no 
presente estudo a maioria das pacientes com FM apresentou um PHQ-9 maior que 
nove, indicando depressão. Níveis de leptina estão diminuídos na depressão (JOW, 
YANG e CHEN, 2006); (LAWSON, MILLER, BLUM et al., 2012); (STIEG, SIEVERS, 
FARR et al., 2015) e a administração de leptina pode melhorar sintomas depressivos 
(WEDRYCHOWICZ, ZAJAC, PILECKI et al., 2014). No presente estudo, porém, 
embora tenha sido encontrada diferença nos níveis de leptina nos dois grupos com 
FM, a alteração de humor medida pelo PHQ-9 não apresentou diferença entre estes 
grupos. Além disso, cabe sempre salientar que a depressão não explica totalmente o 
quadro de hiperalgesia encontrado na FM (GIESECKE, GRACELY, WILLIAMS et al., 
2005). 
Poder-se-ia relacionar os níveis menores de leptina com as alterações do eixo 
HHA (hipotálamo-hipófise-adrenal) em pacientes com FM. A maioria dos estudos 
mostra que o funcionamento basal do eixo HPA é normal na FM (ADLER e 
GEENEN, 2005), mas sob estresse crônico, existe um aumento nos níveis de 
cortisol com um padrão diurno “achatado” (CROFFORD, 2002; MCBETH, CHIU, 
SILMAN et al., 2005). Como a leptina possui uma ação supressora no eixo HHA 
(MULLER, SCHWEITZER, JOHREN et al., 2007); (HEIMAN, AHIMA, CRAFT et al., 
1997); (ROUBOS et al., 2012), níveis mais baixos desta adipocina em pacientes com 
FM poderia facilitar uma hiperatividade do eixo HHA (LIAO, LEE, LEE et al., 2006); 
(HRYHORCZUK, SHARMA e FULTON, 2013).   
Deve-se apontar que a variabilidade dos níveis de leptina em humanos 
dificulta a sua avaliação em diversas condições. Um estudo sobre síndrome 
metabólica e leptina demonstrou grande variação nos níveis de leptina, mesmo entre 
pacientes obesos (quase sete vezes entre o menor e o maior valor em pacientes 
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com IMC>40) (PAZ-FILHO et al., 2009). Outros estudos mostraram variação de 
9,5% em 12 dias sucessivos de medição (WIDJAJA, LEVY, MORRIS et al., 2000). 
Com relação à adiponectina, verificou-se uma correlação negativa desta 
adipocina com o IMC e com a CA nos pacientes com FM e sobrepeso; não houve, 
porém, correlação dos níveis de adiponectina com parâmetros clínicos ou funcionais 
da FM, com exceção de uma discreta correlação positiva com os TP. Embora sua 
maior fonte de produção seja no tecido adiposo, a literatura aponta que os níveis de 
adiponectina sérica diminuem com a obesidade, especialmente com a obesidade 
visceral (KISHIDA, KIM, FUNAHASHI et al., 2011). No presente estudo, os níveis de 
adiponectina no grupo FM com sobrepeso foram menores do que os controles com 
sobrepeso. Este achado poderia indicar que os pacientes com FM e sobrepeso 
apresentam maior disfunção de tecido adiposo como órgão secretor de 
adiponectina, o que poderia a levar a um maior risco cardiovascular (AHL, 
GUENTHER, ZHAO et al., 2015).  
Outro achado no presente estudo foi a ausência de impacto do sobrepeso em 
parâmetros clínicos da FM. A literatura também diverge neste ponto. Um estudo 
espanhol avaliou 486 mulheres com FM e demonstrou impacto da massa gorda total 
medida por impedanciometria nos índices de dor e no FIQ. Neste mesmo estudo, a 
circunferência abdominal, usada como marcador de obesidade central, também se 
correlacionou com o FIQ e com o SF-36. O pobre condicionamento cardiovascular 
mediou muitos dos efeitos da obesidade nos índices relacionados à FM (SEGURA-
JIMENEZ, CASTRO-PINERO, SORIANO-MALDONADO et al., 2015).  
O impacto do IMC na FM pode ser maior em pacientes grandes obesos. Um 
estudo da Mayo Clinic (KIM et al., 2012) com 888 pacientes com FM, com 28,4% de 
não obesos, 26,8% de sobrepeso, 22,2% moderadamente obesos e 22,6% de 
obesos graves demonstrou que o grupo obeso grave apresentava piores escores do 
FIQ e nos domínios do SF-36 de função física, dor, percepção geral de saúde, 
emocional e capacidade física geral . Em outro estudo (TIMMERMAN et al., 2013), 
com 179 pacientes com FM, houve correlação negativa do IMC com as subescalas 
do SF-36 – função física, dor e vitalidade; na divisão em quatro grupos – normal, 
sobrepeso, obeso e gravemente obeso, somente no grupo gravemente obeso o 
domínio função física do SF-36 se mostrou pior. Um estudo espanhol com 175 
pacientes com FM mostrou maiores índices de ansiedade e de depressão em 
pacientes obesas com FM, mas este achado não foi verificado com as pacientes 
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somente com sobrepeso (APARICIO, ORTEGA, CARBONELL-BAEZA et al., 2011). 
Desta maneira, o presente estudo pode não ter observado o impacto da obesidade 
nos parâmetros da FM por não ter incluído obesos graves.  
Aparício e colaboradores, ao fazerem uma análise semelhante ao presente 
estudo, com pacientes obesas com FM com um grupo de mulheres obesas sem FM, 
demonstraram que a presença de FM piora a qualidade de vida medida pelo SF-36, 
mas que não havia um impacto diferente da FM entre os diferentes grupos de 
obesidade (I, II ou III) (APARICIO, SEGURA-JIMENEZ, ALVAREZ-GALLARDO et 
al., 2014). Estes achados, semelhantes aos do presente estudo, indicariam uma 
maior influência negativa da FM na obesidade do que um efeito deletério da 
obesidade sobre os sintomas da FM. 
O papel das citocinas na FM tem sido alvo de vários estudos; estes 
apresentam muitas vezes resultados diversos e discordantes. A mais completa 
análise sistemática sobre o assunto (UCEYLER, HAUSER e SOMMER, 2011), com 
meta-análise de 13 artigos, demonstrou que os pacientes com FM apresentam 
níveis séricos maiores de IL-1Ra, de IL-6 e IL-8 (esta também no plasma). 
Quimiocinas inflamatórias como a MCP-1 (monocyte chemoattractant protein-1) e a 
eotaxina também foram descritas como elevadas em pacientes com FM. Um estudo 
com 92 pacientes com FM demonstrou maiores níveis de MCP-1 nestes pacientes 
do que em controles, inclusive com evidência de maior migração de macrófagos 
induzida pelo soro destes pacientes. Interessantemente, não houve diferenças nos 
níveis destas citocinas quando se comparou os pacientes com FM obesos e não 
obesos, da mesma maneira ao que foi observado no presente estudo (ZHANG, 
CHERRYHOLMES, MAO et al., 2008).  
Observamos que no grupo de pacientes com FM e sobrepeso foram 
encontrados níveis aumentados de PCR, e que este foi o único grupo onde houve a 
correlação, embora fraca, da PCR com o FIQ. Este achado poderia apontar que 
neste grupo de pacientes há duas fontes de processo inflamatório, o tecido adiposo 
e a FM em si. (OKIFUJI et al., 2009); (XIAO, HAYNES, MICHALEK et al., 2013). No 
estudo de Ray e colaboradores, a PCR foi descrita como uma variável significante e 
independente para o aparecimento da dor em pacientes com obesidade, mas não 
interferiu na relação entre obesidade abdominal e a geração de dor, que foram as 
variáveis que mais se correlacionaram (RAY et al., 2011).  
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O presente estudo apresenta limitações. Não foram incluídos pacientes com 
obesidade grave, somente com sobrepeso e obesidade inicial (grau I). Talvez os 
achados fossem mais marcantes em pacientes com obesidade grave (KIM et al., 
2012), mas a escolha por não incluir estas pacientes visou evitar a presença de 
problemas articulares mecânicos, especialmente a osteoartrite de coluna e de 
joelhos, que poderiam prejudicar a avaliação destas pacientes. Além disso, a 
presença de osteoartrite de joelhos pode levar a aumento da produção de 
adipocinas e a presença de adipose dolorosa em pacientes grandes obesas dificulta 
o diagnóstico diferencial com FM (HERBST et al., 2009). Em um estudo de registro 
de gêmeos, a obesidade foi relacionada com a presença de cinco síndromes 
dolorosas, incluindo a FM, mas o sobrepeso só se relacionou com duas síndromes, 
que não incluíam a FM (WRIGHT et al., 2010).  
No presente estudo, as pacientes não foram estratificadas com relação ao 
status hormonal e o uso de inibidores de recaptação de serotonina, que podem 
afetar a liberação de adipocinas. Estudo recente demonstra que o tabagismo 
(também não avaliado no presente estudo) pode diminuir a concentração de leptina 
em pacientes com FM (BOKAREWA, ERLANDSSON, BJERSING et al., 2014). A 
correlação das adipocinas com a massa gorda visceral (medida por tomografia 
computadorizada, por exemplo) poderia representar melhor a fonte destas 
substâncias; a avaliação de adipocinas através da dosagem liquórica das mesmas 
também tem sido utilizada para uma verificação da sua ação em SNC 
(RODRIGUES, RADOMINSKI, SUPLICY HDE et al., 2002; RODRIGUES et al., 
2008).  
Os pontos fortes do presente estudo foram: a realização de correlações da 
leptina e da adiponectina com a massa gorda total dos pacientes; os grupos foram 
bem pareados por IMC e MG; houve uma boa correlação dos níveis de leptina com 
IMC, indicando uma boa qualidade na dosagem desta adipocina; foi utilizado um 
questionário especifico e validado para FM, o que muitas vezes não é observado em 
outros estudos.  
O papel do sobrepeso e das adipocinas na FM é muito mais complexo do que 
uma relação linear entre obesidade, produção de adipocinas e maior nocicepção. 
Mais estudos, com participantes com várias classes de obesidade e com dosagens 






Nesta casuística de 50 pacientes com FM, com ou sem sobrepeso/obesidade 
classe I, comparadas a 50 controles saudáveis, com ou sem sobrepeso/obesidade 
classe I conclui-se que: 
1. Os níveis de leptina séricos, isolados ou ajustados pela massa gorda 
foram mais baixos nos pacientes com FM e sobrepeso em comparação 
com os controles com sobrepeso. Não houve diferença nos níveis de 
adiponectina isolada ou ajustada entre os grupos. 
2. Não se conseguiu observar, nos pacientes com FM, uma correlação dos 
níveis de adipocinas (ajustadas pela massa gorda ou não) com 
parâmetros clínicos desta condição.  
3.  Não houve uma correlação dos níveis de adipocinas (ajustada pela massa 
gorda ou não) com marcadores de inflamação, embora pacientes com FM 
e sobrepeso apresentem um maior status inflamatório indicado pela 
presença de maiores níveis de PCR.  
4. Não houve efeito do sobrepeso/obesidade classe I nos parâmetros clínicos 
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APÊNDICE  1 
CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS, COMPOSIÇÃO CORPORAL E DOSAGENS 






APÊNDICE 1 – DADOS DOS GRUPOS DO ESTUDO – LEGENDAS 
 
ID –    IDENTIFICAÇÃO EM CÓDIGO DO PARTICIPANTE 
IMC –   ÍNDICE DE MASSA CORPORAL 
TP –    NÚMERO DE TENDER POINTS  
LIMIAR –   LIMIAR DE DOR PELO DOLORÍMETRO 
PHQ-9 –   PATIENT HEALTH QUESTIONNAIRE – 9 
CA –    CIRCUNFERÊNCIA ABDOMINAL 
PESO TEC –  PESO TECIDUAL EM QUILOS ESTIMADO PELA  
COMPOSIÇÃO CORPORAL POR DXA 
% MG –   PORCENTAGEM DE MASSA GORDA ESTIMADA PELA  
COMPOSIÇÃO CORPORAL POR DXA 
MG –  MASSA GORDA EM QUILOS ESTIMADA PELA COMPOSIÇÃO 
CORPORAL POR DXA 
% MM -  PORCENTAGEM DE MASSA MAGRA ESTIMADA PELA 
COMPOSIÇÃO CORPORAL POR DXA 
MM –  MASSA MAGRA EM QUILOS ESTIMADA PELA COMPOSIÇÃO 
CORPORAL POR DXA 
FIQ –    FIBROMYALGIA IMPACT QUESTIONNAIRE  
Lep –   LEPTINA SÉRICA 
Lep  index -   LEPTINA INDEXADA PELA MASSA GORDA 
Adipo –   ADIPONECTINA SÉRICA 
Adipo index –  ADIPONECTINA INDEXADA PELA MASSA GORDA 
MCP-1 -   MONOCYTE CHEMOATTRACTANT PROTEIN-1 























































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO LIVRE E ESCLARECIDO 
 
Título do Projeto: “AVALIAÇÃO NUTRICIONAL E PERFIL METABÓLICO-
HORMONAL EM PACIENTES COM FIBROMIALGIA” 
 




   Aline Andretta2 
                        Márcia Maria Marques Teles Lobo3 
     Renata Costa de Miranda3 
Orientadores:  
 
Prof. César Luiz Boguszewski 
Disciplina de Endocrinologia UFPR 
Prof. Dra. Maria Eliana M. Schieferdeker 
Departamento de Nutrição – UFPR 
Prof. Dra. Regina Maria Vilela 
Departamento de Nutrição – UFPR 
 
Local da Pesquisa: Departamento de Clínica Médica, HC-UFPR 
 
Endereço e telefone (celular): Rua General Carneiro, 181 – décimo andar. 
Curitiba, Paraná. Telefone: 41-3360-1050 e 41-9155-1998 
 
PROPÓSITO DA INFORMAÇÃO AO PACIENTE E DOCUMENTO DE 
CONSENTIMENTO 
 
Você está sendo convidado (a) a participar de uma pesquisa, coordenada por um 
profissional de saúde agora denominado pesquisador. Para poder participar, é 





que você não entende. Por favor, peça aos responsáveis pelo estudo para explicar 
qualquer palavra ou procedimento que você não entenda claramente.  
 
O propósito deste documento é dar a você as informações sobre a pesquisa e, se 
assinado, dará a sua permissão para participar no estudo. O documento descreve o 
objetivo, procedimentos, benefícios e eventuais riscos ou desconfortos caso queira 
participar. Você só deve participar do estudo se você quiser. Você pode se recusar a 




A Fibromialgia (FM) é uma síndrome clínica caracterizada por dor muscular no corpo 
todo e dor na palpação da musculatura. Além disso, sintomas comuns na 
fibromialgia incluem o sono que não restaura a energia, cansaço, alterações de 
concentração e memória, dores abdominais, tonturas e alterações no humor, como 
irritabilidade e depressão. Esta síndrome afeta cerca de 1 a 2 % da população no 
Brasil, principalmente mulheres entre 30 a 50 anos.  
 
Acha-se que a fibromialgia é causada por um aumento da sensibilidade à dor em 
todo o corpo. Ainda não se sabe por que isso acontece, ou o motivo da síndrome ser 
mais comum em mulheres. Mas se sabe que a paciente com fibromialgia sente mais 
dor do que a população em geral. 
 
Observa-se que muitas vezes as pessoas com fibromialgia também tem um 
problema de excesso de peso, como sobrepeso ou mesmo obesidade.  
 
Alguns estudos têm mostrado que pessoas com obesidade também sentem mais 
dor do que a população geral. Pensava-se que isso estava relacionado com a 
sobrecarga do peso sobre os músculos e articulações, e isso em parte é verdade. 
 
Mas também foi visto que o tecido adiposo, ou a gordura do corpo, não é somente 
um depósito de gordura, mas também produz substâncias que agem em vários 
lugares do corpo. Estas substâncias são chamadas adipocinas, e apresentam 






Evidências recentes mostram que as essas adipocinas também apresentam uma 
ação em aumentar a percepção da dor, e que nas pacientes com fibromialgia e 
excesso de peso, estas substâncias poderiam estar contribuindo para uma maior 
sensibilidade à dor. 
  
Não existem estudos até o momento correlacionando os níveis sanguíneos de 
adipocinas com a gravidade dos sintomas da fibromialgia e esta é a finalidade deste 
estudo. Além disso, serão feitos uma avaliação nutricional completa e do gasto de 
energia em pacientes com fibromialgia. 
 
PROPÓSITO DO ESTUDO  
 
O objetivo deste estudo é estudar como o peso e o tecido adiposo do corpo 
(gordura) influenciam os sintomas em pacientes com fibromialgia. Este estudo será 
dividido em sete partes, que serão detalhadas no item “procedimentos”.  
 
1) Um exame físico completo e medida da sensibilidade à dor. 
2) Entrevistas alimentares, da atividade física, da condição socioeconômica, do 
consumo de álcool.e preenchimento de questionários sobre a fibromialgia e o 
estado emocional  
3) Dosagem de adipocinas no sangue  
4) Um exame do gasto de energia do corpo 
5) A medida da quantidade de gordura e de músculo do corpo 
6) Medidas detalhadas do corpo 
7) Medidas da força das pernas e dos braços 




Inclusão – Serão incluídas neste estudo pacientes do sexo feminino com 
fibromialgia diagnosticadas pelos critérios do Colégio Americano de Reumatologia, 





detectada pelo PHQ-9 (um dos questionários utilizados no estudo), poderão 
participar, desde que o tratamento esteja estável há três meses. 
Exclusão – Não serão incluídas no estudo pacientes que: modificaram 
qualquer medicação nas últimas quatro semanas ou que estejam em uso de 
corticosteroides ou agentes anti-citocinas (medicações que baixam a imunidade), 
que sejam portadores de diabetes, compensado ou não, outras doenças endócrinas 
não compensadas (como hipotireoidismo), que apresentaram doenças infecciosas 
nas últimas quatro semanas, que apresentam doença neurológica desmielinizante 
(como esclerose múltipla), neuropatia periféricas, doença articular inflamatória (como 
artrites) ou doença autoimune sistêmica (como lúpus), que apresentam doença 
cardiovascular grave (doença das coronárias ou acidente vascular cerebral), que 
apresentaram câncer maligno no último ano, que apresentam doença psiquiátrica 
grave (abuso de substâncias, esquizofrenia, psicoses) e que estejam gestantes ou 
amamentando. Pacientes que receberam terapias de infiltração de pontos-gatilho ou 
por reumatismo de partes moles nos últimos três meses também serão excluídas. 
Anti-inflamatórios não hormonais terão que ser suspensos 48 horas antes da coleta 





O estudo será feito em dois dias diferentes: o primeiro dia no ambulatório de 
fibromialgia e dez a quinze dias depois, na unidade metabólica e no SEMPR - 
Serviço de Endocrinologia e Metabologia da UFPR. Todos os locais são dentro ou 
ao lado do Hospital de Clínicas da UFPR. 
  
1) Quais serão os procedimentos no primeiro dia, no ambulatório de 
fibromialgia? Quais os riscos e desconfortos que eu posso ter? 
 
a) Um exame físico completo – além do exame médico habitual, com medição 
de seu peso e altura, haverá o exame dos pontos dolorosos da fibromialgia, 
com a palpação manual. Em um ponto no ombro direito, será usado um 
aparelho chamado algômetro, que consiste em um relógio com um suporte 





b) Preenchimento de questionários - você irá preencher dois questionários: um 
sobre fibromialgia e outro para pesquisar a presença de depressão. 
 
c) Entrevista alimentar - Será feita uma entrevista detalhada sobre seus hábitos 
de alimentação e sobre o que você comeu no último dia. Você também levará 
uma ficha para preencher em casa, sobre sua alimentação durante três dias. 
Neste momento, você também receberá a orientação sobre os outros 
procedimentos que acontecerão no segundo dia, quando você voltar. Não 
haverá riscos ou desconforto nesta fase. 
 
d) Entrevista sobre atividade física, condição socioeconômica e consumo de 
álcool – Serão feitas perguntas a respeito da sua atividade física durante o 
trabalho, no lazer e na prática de esportes. Você será perguntado sobre seu 
nível de escolaridade, renda familiar e de itens que você possui em casa.  
Além disto, também irão lhe perguntar sobre o consumo de bebidas que 
contenham álcool, a frequências que isto ocorre, a quantidade e os tipos de 
bebidas. 
 
Estes são procedimentos sem risco, mas nos quais pode haver desconforto na 
forma de dor, especialmente em pacientes com fibromialgia. A compressão dos 
pontos dolorosos da fibromialgia e do ombro direito com o algômetro. 
 
2) Quais serão os procedimentos no segundo dia, na Unidade Metabólica? 
Quais os riscos e desconfortos que eu posso ter? 
 
1) Dosagem de adipocinas no sangue - após jejum de 12 horas, será colhido 
uma amostra de sangue para a dosagem das adipocinas.  
 
Não há risco para este procedimento, mas há o desconforto relacionado com 
a coleta de sangue. 
 
2) Dosagem de Glutationa (antioxidante) na saliva – após mesmo tempo de 






Este procedimento não oferece risco, mas poderá haver algum 
constrangimento relacionado com o depósito de saliva em um frasco. 
  
3) A verificação do gasto de energia do corpo será feito com o um método 
chamado calorimetria. Ainda em jejum e repouso prévio de 30 minutos, você 
ficará deitada de costas, confortavelmente e sobre sua cabeça será colocado 
um equipamento transparente com entrada de ar. A temperatura da sala será 
mantida a 25° C, com pouca iluminação. O exame ocorrerá num tempo 
mínimo de 30 minutos e máximo de 35 minutos. Neste intervalo, você deverá 
ficar deitado e acordado.   
 
Este é um procedimento sem riscos, mas pode haver desconforto pelo jejum 
de 12 horas e por ficar imóvel em ambiente escuro por 30 a 35 minutos com 
um equipamento sobre a cabeça. 
 
4) Medida da quantidade de gordura e de músculo do corpo - este procedimento 
será feito com dois exames: um exame chamado bioimpedância, no qual você 
permanecerá deitada, por 10 minutos, sem sapatos, meias, relógios ou 
adornos de metal. Serão colocados adesivos com na mão e pé direitos. O 
outro exame é a DXA, onde você ficará deitada por cerca de 20 minutos em 
outra máquina, e um braço móvel passará sobre seu corpo medindo a 
porcentagem de músculo, gordura e osso. 
  
Estes são procedimentos sem riscos e sem desconforto. 
 
5) Medida detalhada do corpo – você será pesada e medida, e vários pontos do 
seu corpo serão medidos com fita métrica. Haverá o exame da prega da pele 
do braço com um medidor em forma de pinça chamado adipômetro. 
 
Este é um procedimento sem riscos, mas poderá haver desconforto em forma 
de dor com o pinçamento da pele 
 






Estes testes serão realizados após um pequeno lanche. Para a força das 
pernas, será aplicado o teste de caminhada de 6 minutos, que consiste em 
medir a distância máxima que a pessoa pode andar em 6 minutos. Este teste 
é realizado em um corredor com superfície plana e firme. 
 
Para a avaliação da força dos braços será utilizado um equipamento que será 
apertado com a mão dominante, e medido a força do aperto.por meio do 
dinamômetro de mão marca Jamar, modelo manual.  
 
Não há riscos nestes procedimentos. Na caminhada de seis minutos, pode 
haver desconforto por cansaço e dores nas pernas. 
 
PARTICIPAÇÃO VOLUNTÁRIA:  
Sua decisão em participar deste estudo é voluntária. Você pode decidir não 
participar no estudo. Uma vez que você decidiu participar do estudo, você pode 
retirar seu consentimento e participação a qualquer momento. Se você decidir não 
continuar no estudo e retirar sua participação, você não perderá qualquer benefício 
ao qual você tem direito.  
 
CUSTOS  
Não haverá nenhum custo a você relacionado aos procedimentos previstos no 
estudo. 
 
PAGAMENTO PELA PARTICIPAÇÃO  
Sua participação é voluntária, portanto você não será pago por sua participação 
neste estudo.  
 
PERMISSÃO PARA REVISÃO DE REGISTROS, CONFIDENCIALIDADE E 
ACESSO AOS REGISTROS:  
O Investigador responsável pelo estudo e equipe irá coletar informações sobre você. 
Em todos esses registros um código substituirá seu nome. Todos os dados 
coletados serão mantidos de forma confidencial. Os dados coletados serão usados 
para a avaliação do estudo, membros das Autoridades de Saúde ou do Comitê de 





publicações científicas sobre o assunto pesquisado. Porém, sua identidade não será 
revelada em qualquer circunstância.  
Você tem direito de acesso aos seus dados. Você pode discutir esta questão mais 
adiante com seu médico do estudo. 
 
CONTATO PARA PERGUNTAS  
 
Se você ou seus parentes tiver (em) alguma dúvida com relação ao estudo, direitos 
do paciente, ou no caso de danos relacionados ao estudo, você deve contatar o 
Investigador do estudo ou sua equipe – Eduardo dos Santos Paiva – 41-3363-0348/ 
41-9155-1998. Se você tiver dúvidas sobre seus direitos como um paciente de 
pesquisa, você pode contatar Comitê de Ética em Pesquisa em Seres Humanos 
(CEP) do Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Paraná, pelo telefone: 
3360-1896. O CEP trata-se de um grupo de indivíduos com conhecimento científicos 
e não científicos que realizam a revisão ética inicial e continuada do estudo de 
pesquisa para mantê-lo seguro e proteger seus direitos.  
 
DECLARAÇÃO DE CONSENTIMENTO DO PACIENTE:  
 
Eu li e discuti com o investigador responsável pelo presente estudo os detalhes 
descritos neste documento. Entendo que eu sou livre para aceitar ou recusar, e que 
eu posso interromper minha participação a qualquer momento sem dar uma razão. 
Eu concordo que os dados coletados para o estudo sejam usados para o propósito 
acima descrito  
Eu entendi a informação apresentada neste termo de consentimento. Eu tive a 
oportunidade para fazer perguntas e todas as minhas perguntas foram respondidas.  
Eu receberei uma cópia assinada e datada deste Documento de Consentimento 
Informado.    
 
_______________________________________________________________ 




NOME DO INVESTIGADOR  ASSINATURA   DATA 











CRITÉRIOS DE CLASSIFICAÇÃO DE FIBROMIALGIA DO COLÉGIO 







Critérios de 1990 do American College of Rheumatology para a classificação de 
fibromialgia: 
1. História de dor generalizada. 
Definição: A dor é considerada generalizada quando todos os seguintes estão 
presentes: dor no lado esquerdo do corpo, dor no lado direito do corpo, dor acima 
da cintura e dor abaixo da cintura. Além disso dor no esqueleto axial (coluna 
cervical ou tórax anterior ou coluna dorsal ou coluna lombar),  
2. Dor à palpação digital de 11 de 18 pontos dolorosos (tender points) pré-
determinados (em pares) - FIGURA 
Occipitais: inserção da musculatura suboccipital. 
Cervicais baixos: aspecto anterior dos espaços intertransversais ao nível C5-
C7. 
Trapézios: no ponto médio da borda superior. 
Supraespinhosos: na origem muscular, acima da espinha da escápula perto da 
borá medial da mesma. 
Segunda costela: nas segundas junções costocondrais. 
Epicôndilos laterais: dois centímetros distais dos epicôndilos. 
Glúteos: no quadrando súpero-externo das nádegas. 
Trocânteres maiores: posterior à eminência trocantérica. 
Joelhos: no coxim gorduroso medial junto à linha articular. 
A palpação digital deve ser feita com uma força aproximada de quatro quilos. 
Para ser considerado positivo, o paciente deve afirmar que a palpação é 
dolorosa. 
Para a classificação como fibromialgia, os pacientes devem satisfazer os dois 
critérios acima. A dor generalizada deve estar presente há pelo menos três meses. A 
presença de outra doença não exclui o diagnóstico de fibromialgia. 
. 



























QUESTIONÁRIO DE IMPACTO DA FIBROMIALGIA 


















    
a. Fazer compras 0 1 2 3 
b. Lavar roupa 0 1 2 3 
c. Cozinhar 0 1 2 3 
d. Lavar louça 0 1 2 3 
e. Limpar a casa 
(varrer, passar 
pano, etc...) 
0 1 2 3 
f. Arrumar a cama 0 1 2 3 
g. Andar várias 
quadras 
0 1 2 3 
h. Visitar parentes 
ou amigos 
0 1 2 3 
i. Cuidar do 
quintal ou jardim 
0 1 2 3 
j. Dirigir carro ou 
andar de ônibus 
0 1 2 3 
  
2. Nos sete dias da semana passada, quantos dias você se sentiu 
bem? 
 
0 1 2 3 4 5 6 7 
 
 
3. Por causa da fibromialgia, quantos dias você faltou ao trabalho      
(ou deixou de trabalhar, se você trabalha em casa) na semana 
passada?  
 










Nos últimos sete dias: 
 
4. Quanto a fibromialgia interferiu na sua capacidade de fazer seu serviço: 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Não interferiu        Atrapalhou muito 
 
5. Quanta dor você sentiu? 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Nenhuma                            Muita dor 
 
6. Você sentiu cansaço? 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Não                 Sim, muito  
 
7. Como você se sentIu ao se levantar de manhã? 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Descansado/a                Muito cansado/a 
 
8. Você sentiu rigidez (ou o corpo travado)? 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Não                                    Sim, muita  
 
9. Você se sentiu nervoso/a ou ansioso/a? 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Não, nem um pouco                  Sim, muito 
 
10. Você se sentiu deprimido/a ou desanimado/a? 
 
0____1____2____3____4____5___  6____ 7___ 8____9___10 
Não, nem um pouco                 Sim, muito  
 
 







QUESTIONÁRIO DE SAÚDE DO PACIENTE-9 










Adaptado do site Patient Health Questionnaire Screeners, pertencente à Pfizer 
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Introduction/Objectives: Overweight and obesity are considered to exacerbate fibromyalgia 
symptoms, but the role of serum adipokines levels in modulating fibromyalgia symptoms is 
still unclear. The objectives of this study were to evaluate the serum levels of adipokines in 
women with fibromyalgia with and without overweight/obesity, and to correlate the adipokines 
levels with clinical parameters associated with fibromyalgia and adipose tissue mass (body 
fat).  
Methods: The study included 100 women divided into four groups: (a) fibromyalgia and 
overweight/obesity; (b) fibromyalgia and normal weight; (c) controls and overweight/obesity; 
and (c) controls and normal weight. Patients and controls were evaluated for clinical, 
anthropometric, and fibromyalgia-related parameters. Assessments included serum levels of 
leptin, adiponectin, monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1), and C-reactive protein 
(CRP). Levels of adipokines were further adjusted for fat mass.  
Results: Fibromyalgia patients with overweight/obesity or normal weight had no differences 
in clinical parameters. Unadjusted leptin levels were lower in fibromyalgia patients than 
controls, a finding that was more remarkable in fibromyalgia patients with overweight/obesity. 
Leptin levels had no correlation with clinical parameters of fibromyalgia or inflammation 
markers (MCP-1 and CRP), and adiponectin levels showed no difference between groups.  
Conclusions: No correlation was observed between adjusted leptin levels and clinical 
parameters of fibromyalgia. Patients with fibromyalgia and overweight/obesity presented 












Fibromyalgia is a clinical syndrome characterized by diffuse muscle pain and 
hyperalgesia on muscle palpation (1) in the absence of articular or muscle inflammation. 
Several other symptoms may be present, such as fatigue, non-restorative sleep, and 
cognitive changes represented by memory and concentration problems. Fibromyalgia is a 
common syndrome, with a worldwide prevalence of 2 to 5%, (2) and the most accepted 
pathophysiology explaining its occurrence involves a sensitization of the central nervous 
system to pain (1).  
Even though fibromyalgia is not an inflammatory disease, there is great interest in the 
study of cytokines in its pathophysiology, since these mediators are related to nociceptive 
sensitization (3). Adipocytes produce several substances that act as inflammatory mediators 
(4), including adipokines (or adipocytokines), which are cytokine-like substances mainly 
produced by the adipose tissue, such as leptin, adiponectin, and resistin (5). Adipokines act 
mainly in satiety mechanisms and body weight maintenance, but also present pro- and anti-
inflammatory actions, as well as pro- and anti-nociceptive properties which modulate pain 
perception (5).  
Leptin tends to increase the levels of C-reactive protein (CRP) and may have a role in 
maintaining neuropathic pain (6) and pain related to knee osteoarthritis (7). Adiponectin is 
related to decreased inflammatory activity and leads to decreased levels of TNF-alpha, IL-6, 
and IL-1 and increased levels of IL-10 (an anti-inflammatory cytokine) (8).  
According to the literature, the occurrence of overweight and obesity is associated 
with the worsening of fibromyalgia symptoms (9, 10). However, little is known about the role 
of adipokines in modulating fibromyalgia symptoms. There are also no studies correlating the 
levels of adipokines with the actual adipose tissue mass in patients with fibromyalgia.  
The main objective of this cross-sectional study was to evaluate the levels of leptin 
and adiponectin in patients with fibromyalgia with and without overweight/obesity. The 
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secondary objective was to analyze the correlation of the adipokines levels with clinical 
fibromyalgia criteria and the impact of overweight/obesity on these same parameters. 
 
 
PATIENTS AND METHODS   
 
Women with a clinical diagnosis of fibromyalgia were recruited from the  
Fibromyalgia Outpatient Clinic at Hospital de Clínicas, Universidade Federal do Paraná 
(UFPR). The reason for including only women in the study was the low prevalence of 
fibromyalgia among men. The inclusion criterion was a diagnosis of fibromyalgia according to 
the 1990 classification criteria of the American College of Rheumatology (ACR) (11). Patients 
with fibromyalgia and depression or anxiety were only included if their treatment had 
remained unchanged for 3 months. The exclusion criteria were medication change over the 
previous 4 weeks, use of corticosteroids or anticytokine agents, pregnancy, lactation, and a 
diagnosis of diabetes, decompensated endocrine diseases, infectious diseases (over the 
previous 4 weeks), demyelinating neurological diseases, peripheral neuropathies, 
inflammatory articular diseases, systemic autoimmune diseases, severe cardiovascular 
diseases, malignancy (over the previous year), and severe psychiatric diseases (substance 
abuse, schizophrenia, psychosis). Nonsteroidal anti-inflammatory agents were suspended 48 
hours before collection of blood samples, and all other medications were required to remain 
unchanged for at least 30 days. Additionally, we excluded patients with class II and III obesity 
(body mass index [BMI] ≥ 35 kg/m2 and > 40 kg/m², respectively) or low weight (BMI ≤ 18.5 
kg/m2). The control group comprised employees of the Hospital de Clínicas at UFPR, 
matched by age and BMI with the fibromyalgia patients.  
 Assessments of clinical and laboratory parameters and body composition by bone 
densitometry were performed on the same day for each participant. The blood samples for 
laboratory tests were collected after a 12-hour fast and immediately placed on ice, 
centrifuged at 4°C, and stored at -80°C. Measurement of serum leptin, adiponectin, and 
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monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1) were performed by enzyme immunoassay 
(ELISA, Quantikine RDSY-DLP00 and RDSY-DRP300, R & D Systems, Minneapolis, MN, 
USA) and the results were adjusted according to the participants' fat mass, assessed by 
dual-energy X-ray absorption (DXA; Lunar Prodigy Advance, GE Healthcare, Pittsburgh, PA, 
USA) (12). Additionally, we measured CRP levels by nephelometry (Siemens BNII, Munich, 
Germany; minimum detection level 0.1 mg/dL).  
After a small meal offered by the investigators, the participants underwent a clinical 
evaluation that included tender points (TPs) count and evaluation of pain threshold in the 
trapezius muscle using a Fischer algometer (model FDK 20, Wagner Instruments, 
Greenwich, CT, USA). Each TP was manually palpated with a strength of 4 kg/cm2 and the 
response was recorded as positive (with pain) or negative (without pain). In order to measure 
the pain threshold in the TP located in the right trapezius, the algometer was placed against 
the skin of the participant and pressed with a strength of 1 kg/sec until pain onset. Then, the 
pressure (in kg/cm2) was recorded and defined as the pain threshold.  
All participants filled out the Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9) to screen for 
depression and anxiety; (13) a final score above nine in the PHQ-9 indicates the occurrence 
of a mood disorder. We used the Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ) validated for 
Brazilian Portuguese (14) to measure the degree of impact of fibromyalgia on the patients' 
quality of life. The FIQ comprises 10 questions with a maximum score of 100 points; the 
higher the score, the greater the impact of fibromyalgia on the individual's quality of life.  
After that, the participants underwent anthropometric assessment for BMI calculation 
and DXA evaluation for analysis of body composition (total and compartmental body fat, lean 
mass, and bone mineral content) (15). 
 
Statistical analysis  
The required number of participants was inferred by results of studies analyzing 
adipokines in painful conditions, such as rheumatoid arthritis (16) and headache (17). We 
concluded that 25 patients would be required in each group to detect a 20% difference in 
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adipokines and cytokines levels. In the fibromyalgia and normal weight group, two samples 
were destroyed; therefore, only 23 patients were evaluated in this group.  
The statistical analysis was performed with the software JMP 7.0 (SAS Institute Inc., 
Cary, NC, USA). To compare continuous variables, we used Student's t and Wilcoxon-Mann 
tests for parametric and nonparametric data, respectively. For correlations, we used 
Pearson's test and Spearman's correlation for parametric and nonparametric data, 
respectively. To test ratios, we used the chi-square test, and although we used median 
values to calculate nonparametric data, we present the data as mean and standard deviation 
(SD) values for the purpose of clarity (18). 
 
RESULTS 
The study included 100 women categorized into one of the following groups: (a) 
fibromyalgia and overweight/obesity I (n=27); (b) fibromyalgia and normal weight (n=23); (c) 
controls with overweight/obesity I (n=25); and controls with normal weight (n=25). The 
occurrence of overweight/obesity I was defined by a BMI ≥25 kg/m² and ≤35 kg/m², 
respectively, while normal weight was determined by a BMI between 18.5 and 24.9 kg/m². 
Table 1 compares the data of the participants with fibromyalgia and controls. The 
mean age was similar in both groups (47.92±8.22 years versus 47.14±9.93 years, 
respectively) and the mean BMI (26.40±3.85 kg/m2 versus 25.56±3.61 kg/m2, respectively) 
indicated slight overweight in both groups. The mean FIQ score in patients with fibromyalgia 
was 70.62±17.73, reflecting a great impact of the disease on the participants' quality of life.  
As for the group of patients with fibromyalgia as a whole, as well as for the groups of 
fibromyalgia with overweight/obesity and normal weight, we found no correlation between the 
BMI with measures related to the impact of fibromyalgia, such as the number of TPs, pain 
threshold, FIQ score, and PHQ-9 results (Table 2).  
Among patients with fibromyalgia, there was no difference between 
overweight/obesity subjects versus those with normal weight in regards to fibromyalgia 





Since fat tissue is the main source of serum leptin, before analyzing the results of the 
study, we correlated the levels of this adipokine with the participants' BMI. We found that 
leptin levels correlated positively and significantly with the BMI in the entire cohort (r=0.47, 
p<0.0001), in the fibromyalgia group (r=0.36, p=0.009), and in the control group (r=0.70, 
p<0.0001).  
Compared with the control group, the fibromyalgia group had lower unadjusted leptin 
levels (12,812.2±8,619.3 pg/mL versus 18,316.3±10,190.2 pg/mL, respectively; p<0.005). A 
comparison of the leptin levels adjusted by fat mass showed similar results, with lower levels 
present in the group with fibromyalgia when compared with controls (531.63±365.13 
pg/mL/kg versus 684.05±300.27 pg/mL/kg, respectively; p<0.05) (Table 1). This finding 
occurred mainly due to the fact that the unadjusted leptin levels were lower in patients with 
fibromyalgia and overweight/obesity than in controls with overweight/obesity 
(14,715.00±8,884.65 pg/mL versus 23,903.00±9,788.74 pg/mL; p<0.005). The same finding 
was observed regarding the leptin values adjusted by fat mass.  
 Although the leptin levels in patients with fibromyalgia and overweight/obesity were 
lower than those in participants in the control group with overweight/obesity, when we 
compared patients with fibromyalgia with overweight/obesity with those with normal weight 
we found a trend towards higher unadjusted leptin levels in the overweight/obesity group 
(14,715.00±8,884.65 pg/mL versus 10,578.00±7,906.84 pg/mL; p=0.05). This suggests that 
patients with fibromyalgia and overweight/obesity produce more leptin than those with 
fibromyalgia and normal weight. Still, the leptin levels were well below those produced by 
controls with overweight/obesity matched for BMI, waist circumference (WC), and fat mass.  
 In none of the general groups (fibromyalgia patients and controls) there was a 
correlation between serum levels of leptin with clinical parameters related to fibromyalgia, 
such as FIQ scores, PHQ-9 results, pain threshold, or TPs count. Also, there was no 
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correlation between levels of leptin and inflammation markers (MCP-1 and CRP) in patients 
with fibromyalgia (Table 2). 
   
Adiponectin  
 There was no difference in adiponectin levels between patients and controls. 
However, in the group with fibromyalgia and overweight/obesity, a slightly positive correlation 
was found between adiponectin levels and TPs count (r=0.38; p=0.04).  
  
MCP-1 and CRP 
No difference in MCP-1 and CRP levels was observed between the fibromyalgia and 
control groups. In a comparison between the group of fibromyalgia and overweight/obesity 
versus that of fibromyalgia with normal weight, the CRP levels were higher in the former 
(0.42±0.41 mg/dL versus 0.19±0.18 mg/dL, respectively; p<0.05). In the group of patients 
with fibromyalgia and overweight/obesity, the CRP levels correlated directly with values of 
WC, BMI, and fat mass, demonstrating an inflammatory component associated with 
overweight and obesity. 
 
DISCUSSION 
The aim of this study was to evaluate the levels of the adipokines leptin and 
adiponectin in patients with fibromyalgia with and without overweight/obesity. According to 
the literature, leptin levels may be increased in patients with fibromyalgia and 
overweight/obesity, since leptin is considered a pro-nociceptive adipokine. The findings of 
this study demonstrated that patients with fibromyalgia and overweight/obesity had 
decreased leptin levels and that the levels did not correlate with clinical parameters 
associated with fibromyalgia.  
The association between overweight and obesity with musculoskeletal pain is evident 
in some diseases such as osteoarthritis, in which the joints that support the excess weight 
are more symptomatic, and a loss in weight leads to symptom improvement (19). However, 
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the relationship between pain and fat seems to be more complex. In migraine, for instance, 
the patient's BMI has been associated with the occurrence of symptoms, which clearly 
cannot be explained by mechanical overload (20). In a cross-sectional study of 470 patients 
aged ≥70 years, WC was one of the strongest variables associated with the occurrence of 
chronic pain. Even though the occurrence of fibromyalgia was not evaluated in that study, 
there was a trend among participants with abdominal obesity to present a greater number of 
painful areas (21). 
 The occurrence of overweight and obesity is common in fibromyalgia, where 
prevalence rates range from 50 to 70% (22). There may be several hypotheses to explain the 
contribution of obesity in worsening the symptoms of fibromyalgia, including worse physical 
conditioning (23), changes in sleep quality related to obesity (22), and a strong association 
between fibromyalgia and depression, which in turn can be associated with weight disorders 
and an increased risk of other musculoskeletal injuries. However, studies on the impact of 
excess weight in patients with fibromyalgia have shown conflicting results. In patients with 
systemic lupus erythematosus and fibromyalgia, increased BMI has been linked with an 
increased risk of the concurrent presence of fibromyalgia (24). Another study including 36 
patients with fibromyalgia (with half of the participants being obese and 21% overweight) 
found no correlation between BMI and TPs count, FIQ score, or depression and anxiety 
levels (22). A cross-sectional study conducted in Spain including 177 female patients with 
fibromyalgia (25), of whom 70% were overweight or obese, has shown that patients with a 
BMI ≥25 kg/m² had higher levels of pain and fatigue when evaluated with the FIQ and the 
Short Form–36 Health Survey (SF-36); however, no correlation was found between BMI and 
pain threshold.  
The impact of the BMI on fibromyalgia may be greater in severely obese patients, as 
a study conducted at Mayo Clinic, (9) has shown that individuals with severe obesity had 
worse FIQ scores and results in several SF-36 domains. In another study (10) including 179 
patients with fibromyalgia, only the group with severe obesity showed worse scores in the 
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physical function domain of the SF-36. This relationship could not be observed in the present 
study since it did not include severely obese patients.  
The adipose tissue is an actively secretory organ that sends and responds to signals 
that modulate appetite, energy expenditure, and insulin sensitivity, as well as the endocrine 
and reproductive systems, bone metabolism, and inflammatory and immune responses (5). 
Patients with overweight and obesity are commonly described as having a low but constant 
level of inflammation. For example,  macrophages residing in the white adipose tissue 
produce 30% of the circulating IL-6 (5). In the adipose tissue, these cytokines may be 
regulated by adipokines. Leptin is considered a proinflammatory adipokine since it increases 
the number and survival of T lymphocytes and directs them to a Th1 profile (26). In addition, 
leptin may attract macrophages to the adipose tissue, especially by inducing the production 
of MCP-1 (7). In the case of adiponectin, an experimental evaluation indicates that it may 
have an anti-inflammatory mechanism of action (8).  
Evidence shows that adipokines also participate in pain perception (5). Among 
animals with ligation of the sciatic nerve, only those producing leptin manifest tactile allodynia 
(leptin-deficient ob/ob mice do not manifest allodynia) (27). In pain associated with knee 
osteoarthritis, leptin secreted in the infrapatellar (Hoffa’s) fat can contribute to nociception 
(7). In addition, adiponectin is associated with decreased baseline inflammatory activity, 
reduction in TNF-alpha, IL-6, and IL-1, in addition to an increase in IL-10 (anti-inflammatory), 
which correlates with lower nociception levels (8).  
 In the present study, fibromyalgia patients with overweight/obesity presented lower 
levels of leptin than controls, a finding that differs from others in the literature. This was 
mainly due to the fact that patients with fibromyalgia and overweight/obesity showed lower 
leptin levels compared with the participants in the control group with overweight/obesity. In 
addition, there was no correlation between leptin levels and clinical fibromyalgia parameters.  
 Leptin levels in musculoskeletal conditions and fibromyalgia have shown contradicting 
results. In patients with knee osteoarthritis assessed before and after bariatric surgery (28), 
the surgery led to a significant decrease in BMI (20%) with improvement in pain standards 
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and knee function, and a reduction in levels of markers of articular destruction, serum IL-6, 
CPR, and leptin. Before the procedure, there was a correlation between pain and knee 
function questionnaires with the levels of inflammatory markers and articulation destruction, 
but not with leptin. Following surgery and clinical improvement, there was no longer a 
correlation of these questionnaires with any serum marker, which led the authors to conclude 
that the improvement in low-degree inflammation associated with obesity and the reduction 
in leptin had little or no importance in the clinical improvement associated with the weight 
loss.  
A small cross-sectional study including 16 patients with fibromyalgia and 21 controls 
matched for BMI found no difference in leptin levels measured by ELISA. Additionally, there 
was also no association between leptin levels with clinical parameters of fibromyalgia, such 
as FIQ scores and the mental and physical components of the SF-36 questionnaire (29). 
 The study that mostly resembled ours examined 50 women with fibromyalgia and 50 
controls matched by BMI. However, such study failed to adjust the leptin levels by fat mass 
or stratify them by BMI (30). These authors demonstrated that leptin levels were significantly 
lower in patients with fibromyalgia than in controls. In addition, leptin levels correlated 
negatively with several clinical fibromyalgia parameters, such as pain intensity, fatigue and 
anxiety, and with the quality of life scores, depression, sleep, and FIQ. The authors 
suggested that the lack of leptin or resistance to its action could favor a depressive status, 
and this factor could lead to worsening of fibromyalgia. The leptin levels are decreased in 
depression, and the administration of leptin may improve depressive symptoms (31). In the 
present study, mood changes, as determined by the PHQ-9, showed no difference between 
the two fibromyalgia groups.  
 The lower levels of leptin found in patients with fibromyalgia and overweight/obesity in 
our study could be related to changes in the hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis. Most 
studies have shown that the baseline functioning of the HPA axis is normal in fibromyalgia 
(32), but under chronic stress, there is an increase in cortisol levels with a "flattened" daytime 
pattern (33). Since leptin has a suppressive action in the HPA axis (34), its lower levels in 
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patients with fibromyalgia could collaborate with a hyperactivity of the axis, but we cannot 
rule out that a variability in leptin levels in humans could hinder the evaluation of this 
adipokine. A study on metabolic syndrome and leptin has shown a wide variation in leptin 
levels, even among obese patients (almost seven times between the lowest and highest 
values in patients with BMI >40 kg/m2) (12). 
We found no correlation between adiponectin levels with clinical or functional 
fibromyalgia parameters, except for a slight positive correlation with the TPs count.  
The role of cytokines in fibromyalgia has been the target of several studies (3). 
Patients with fibromyalgia have high serum levels of IL-1RA and IL-6. IL-8 inflammatory 
chemokines (cytokines related to chemotaxis) such as MCP-1 have also been described as 
being increased in patients with fibromyalgia. A study of 92 patients with fibromyalgia has 
shown that these patients have higher MCP-1 levels than controls and that their sera induce 
increased migration of macrophages. Interestingly, the levels of these cytokines did not differ 
when obese and non-obese patients with fibromyalgia were compared, a finding similar to 
the present study (35).  
We observed that patients with fibromyalgia and overweight/obesity had increased 
CRP levels and that this group was the only one with a correlation, albeit weak, between 
CRP and FIQ scores. This finding could suggest that this group of patients has two sources 
of inflammation, the adipose tissue and the fibromyalgia itself (22).  
The present study has limitations. For example, we did not include patients with 
severe obesity, which could have led to more pronounced results. The choice of not including 
these patients aimed to avoid the presence of mechanical articular problems, especially 
osteoarthritis of the spine and knees, which could impair the evaluation. The correlation of 
adipokines with visceral fat mass (measured by computed tomography, for example) could 
represent better the source of these substances; the measurement of adipokines in the 
cerebrospinal fluid could have been used to check their action in the central nervous system. 
In contrast, a strong point of our study was the inclusion of a correlation between leptin and 
adiponectin levels with the patients' total fat mass.  
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The role of overweight/obesity and adipokines in fibromyalgia is more complex than a 
linear relationship between obesity, leptin production, and more severe pain. The leptin 
levels were lower in patients with fibromyalgia and overweight/obesity when compared with 
control participants with overweight/obesity, which may indicate that the occurrence of 
fibromyalgia in overweight patients leads to decreased production of leptin. We did not 
observe a correlation between leptin levels and clinical parameters of fibromyalgia among 
patients with this condition. Nor was there a correlation between this adipokine with 
inflammation markers, although patients with fibromyalgia and overweight have a greater 
inflammatory status indicated by the presence of higher CRP levels. Regarding adiponectin, 
the group with fibromyalgia and overweight presented a negative correlation between this 
adipokine and BMI, a paradoxical fact that has also been verified in other studies. There was 
no effect of overweight and obesity on the impact of the disease as measured by the FIQ in 











FM: Fibromyalgia; WC: waist circumference; BMI: body mass index; FM: fat mass; TP; tender points; 
FIQ: Fibromyalgia Impact Questionnaire; AU: arbitrary units; PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9; 




Mean values (±SD) Fibromyalgia Controls p 
 n=50 n=50  
Age (years) 47.92 (±8.22) 47.14 (±9.93) NS 
WC (cm) 92.80 (±9.48) 90.52 (±8.83) NS 
BMI (kg/m²) 26.40 (±3.85) 25.56 (±3.61) NS 
FM (kg) 25.30 (±7.63) 25.69 (±7.31) NS 
TP (n) 16.1 (±1.97) 4.72 (±4.04) <0.0001 
Pain threshold (kg/m²) 2.90 (±0.75) 5.46(±1.93) <0.0001 
FIQ (AU) 70.62 (±17.73) 10.64 (±12.32) <0.0001 
PHQ-9 (AU) 16.28 (±5.69) 3.76 (±4.31) <0.0001 
Leptin (pg/mL) 12,812.2 (±8,619.3) 18,316.3 (±10,190.2) <0.005 
Adjusted leptin (pg/mL/kg) 531.63 (±365.13) 684.05 (±300.27) <0.05 
Adiponectin (ng/mL) 16,396 (±10,088.2) 15,316.5 (±7,188.5) NS 
MCP-1 (pg/mL) 441.04 (±184.74) 487 (±267.04) NS 
CRP (mg/dL)  0.31 (±0.34) 0.31 (±0.44) NS 
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Table 2 - Correlation of clinical fibromyalgia parameters with body mass index (r Spearman 
correlation) in patients with fibromyalgia. 
 
 
FM: fibromyalgia; BMI: body mass index; FM: fat mass; TP; tender points; FIQ: Fibromyalgia Impact 
Questionnaire; PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9; MCP-1: monocyte chemoattractant protein-1; 






Table 3 - Comparison between fibromyalgia groups (overweight/obesity versus normal weight) 
 
 




normal weight  
 n=27 n=23 p 
Age (years) 50.25 (±6.76) 45.17 (±9) <0.05 
WC (cm) 99.50 (±5.43) 84.93 (±6.37) <0.0001 
BMI (kg/m²) 29.44 (±2.1) 22.82 (±1.76) <0.0001 
FM (kg) 
30.90 (±4.97) 18.73 (±4.14) <0.0001 
TP (n) 16.4 (±1.9) 15.73 (±2) NS 
Pain threshold (kg/m²) 2.85 (±0.55) 2.95 (±0.94) NS 
FIQ (AU) 71.94 (±17.9) 69.09 (±17.8) NS 
PHQ (AU) 16.07 (±5.74) 16.52 (±5.75) NS 
Leptin (pg/mL) 14,715 (±8,884.65) 10,578 (±7,906.84) p=0.05 
Adjusted leptin (pg/mL/kg) 476.13 (±276.9) 596.78 (±445.1) NS 
Adiponectin (ng/mL) 15,140 (±8,936.5) 17,870 (±11,317.6) NS 
MCP-1 (pg/mL) 425.26 (±171.8) 459.56 (±202.17) NS 












PHQ-9 FIQ MCP-1 CRP 










FM: fibromyalgia; WC: waist circumference; BMI: body mass index; FM: fat mass; TP; tender points; FIQ: 
Fibromyalgia Impact Questionnaire; AU: arbitrary units; PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9; MCP-1: 





Table 4 - Comparison between groups with overweight/obesity with and without fibromyalgia. 
 
 
Mean values (±SD) Fibromyalgia  
overweight/obesity 
Control overweight/obesity p 
 n=27 n=25  
Age (years) 50.25 (±6.76) 49.92 (±8.64) NS 
WC (cm) 99.50 (±5.43) 96.43 (±6.63) NS 
BMI (kg/m²) 29.44 (±2.1) 28.49 (±2.44) NS 
FM (kg) 
30.90 (±4.97) 31.41 (±4.74) NS 
TP (n) 16.4 (±1.9) 5.16 (±4.16) <0.0001 
Pain threshold (kg/m²) 2.85 (±0.55) 6.12 (±1.95) <0.0001 
FIQ (AU) 71.94 (±17.9) 9.9 (±12.46) <0.0001 
PHQ (AU) 16.07 (±5.74) 3.08 (±3.51) <0.0001 
Leptin (pg/mL) 14,715 (±8,884.65) 23,903 (±9,788.74) <0.005 
Adjusted leptin (pg/mL/kg) 476.13 (±276.9) 758.39 (±305.3) <0.005 
Adiponectin (ng/mL) 15,140 (±8,936.5) 17,407 (±8,222.6) NS 
MCP-1 (pg/mL) 425.26 (±171.8) 578.08 (±287.17) =0.08 
CRP (mg/dL) 0.42 (±0.41) 0.29 (±0.28) NS 
 
FM: fibromyalgia; WC: waist circumference; BMI: body mass index; FM: fat mass; TP; tender points; 
FIQ: Fibromyalgia Impact Questionnaire; AU: arbitrary units; PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9; 
MCP-1: monocyte chemoattractant protein-1; CRP: C-reactive protein; NS: statistically not significant. 
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Fibromyalgia (FM) is a rheumatic disease that affects 
0.4 – 9.3 % of the population worldwide, mainly women be-
tween 35 and 60 years, and it is characterized by the pres-
ence of 18 specific tender points throughout the body and a 
history of chronic widespread pain [1 – 2].
Patients with FM have a low quality of life, even when 
compared to individuals with cancer, rheumatoid arthritis, 
chronic obstructive pulmonary disease, and systemic lu-
pus erythematosus [3].
Etiology and pathophysiology of FM are not completely 
understood [4]. In addition to the hypotheses involving dis-
turbances in mechanisms of pain modulation in the central 
nervous system, disorder in the hormones of the hypotha-
lamic-pituitary-adrenal axis and imbalance of pro- and anti-
inflammatory cytokine levels, there is also the presence of 
oxidative stress [5 – 8]. 
Reactive oxygen species (ROS) or reactive nitrogen spe-
cies (RNS) present at least 1 unpaired electron in their out-
er orbitals and they are constantly generated, transformed 
and consumed as a consequence of aerobic respiration. 
The antioxidative systems can inhibit the action of reac-
tive species. Oxidative stress is characterized by the imbal-
ance between the production of ROS or RNS and antioxi-
dant defenses, leading to a disruption of redox signaling 
and cell damage [9, 10].
The presence of local hypoxia as well as abnormal pres-
sure of oxygen and microcirculatory disturbances in mus-
cles has been observed in FM patients suggesting a rela-
tionship between the syndrome and mechanisms related 
to oxidative stress [11 – 13]. Studies support this hypothesis 
when pointing at the imbalance in the oxidant/antioxidant 
ratio, such as increase of malondialdehyde (MDA) and to-
tal peroxide levels and decrease of superoxide dismutase 
(SOD), glutathione peroxidase (GPx) and reduced glu-
tathione (GSH) levels when compared to healthy individu-
als [8, 14 – 17]. 
Among the endogenous antioxidants, GSH ( -l-glutamyl-
l-cysteinyl glycine) is considered the most abundant mole-
cule, which can donate 2 electrons, converting to its oxi-
dized form called glutathione disulfide (GSSG). The high 
concentration of GSH in humans allows to scavenge ROS 
either directly or indirectly. Being notably considered the 
major thiol-disulfide redox buffer of cells, GSH reacts with 
ROS and thus contributes to cellular redox homeostasis. 
Abstract: Objectives: The present study aimed to describe the antioxidant dietary intake of patients with fibromyalgia and explore the associa-
tion of the results with glutathione status, pain, quality of life, and socioeconomic status. Methods: 38 fibromyalgic female patients and 35 fe-
male controls (mean age = 48.6 ± 8.1 and 47.6 ± 10.0 years, respectively) were evaluated. The number of tender points, pain threshold, quality of 
life, physical activity, socioeconomic status, nutritional status, intake of antioxidant micronutrients and foods with high total antioxidant capac-
ity, and total salivary glutathione were evaluated. Results: The number of tender points, pain threshold, and quality of life were worse in the fi-
bromyalgia group. The consumption of vegetable juices was more common among women with fibromyalgia and consumption of red wine and 
beer were more common among healthy women. The adjusted mean intakes of antioxidant vitamins as well as selenium were higher for the 
control group (p 0.01). There was no difference for salivary levels of glutathione between the groups and no correlation for intake of antioxidant 
micronutrients and pain or quality of life among fibromyalgic women. However, intake of foods rich in polyphenols was associated with lower 
numbers of tender points (coffee, r = – 0.346; pear, r = – 0.331) and better quality of life (red fruits, r = – 0.342; dark chocolate, r = – 0.404) in the 
fibromyalgic group. In these women, associations between glutathione levels and food intake, pain or quality of life were not found. Conclusion: 
This study indicated that antioxidant protection from bioactive compounds present in fruit and vegetables could have an adjuvant role in fibro-
myalgia treatment. 
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Usually the ratio between GSSG and GSH is used to deter-
mine the redox state [18, 19]. 
Antioxidants from the diet, such as vitamins (A, C and E), 
minerals (selenium and zinc) as well as phenolic com-
pounds can neutralize free radicals by interacting directly 
with these reactive species or acting as cofactors of antioxi-
dant enzymes, thus indirectly supporting the antioxidant 
defense system [20 – 22]. Beyond that, these antioxidants 
have important roles in the regulation of gene expression, be-
ing able to regulate genes related to inflammation and oxi-
dative stress [23]. 
Considering the oxidative disorder in patients with FM 
[14 – 17] and the scarcity of studies on diet and FM, it is rel-
evant to analyze aspects related to food as a source of anti-
oxidants and oxidative stress of FM patients to better un-
derstand the impact on health and quality of life. Seeing 
that the intake of fresh or minimally processed foods rich 
in antioxidants is more expensive compared to highly pro-
cessed foods poor in antioxidants, it is also relevant to as-
sess the socioeconomic status as a possible determinant of 
antioxidant intake in this population.
Our aim was to investigate the possible associations 
among total glutathione status, pain threshold and quality 
of life of women with FM, as well as establishing an asso-




This study was conducted at the Hospital de Clínicas, Unit 
of Fibromyalgia, Federal University of Paraná, Brazil. The 
study design was approved by the Ethics Committee of the 
Hospital and all participants agreed with the terms listed 
on the written informed consent.
The participants were selected as follows: women who 
attended the walk-in clinic during their regular medical 
meeting were invited to participate until the necessary 
number of patients was reached, considering the sample 
size calculation (  = 5 % and  = 5 %). For the control group, 
patients were asked to invite their relatives, and to com-
plete the sample size, hospital staff were included. All par-
ticipants were 18 – 60 years old. 
The diagnosis of FM was based on the criteria of the 
American College of Rheumatology (ACR), where histori-
cal chronic and widespread pain for at least 3 months and 
the presence of tenderness in at least 11 or more on 18 spe-
cific tender point sites characterize the disease [1]. 
In order to exclude other diseases causing widespread 
pain such as hypothyroidism or rheumatological disorders, 
differential diagnosis was performed. Exclusion criteria 
were: patients who changed any medication 4 weeks prior 
to baseline; patients who underwent infiltration therapy on 
trigger points or soft-tissue rheumatism in the previous 
3 months, patients using corticosteroids and any dietary 
supplements; smokers; and patients who did not fulfill the 
3-day food record as requested.
Data collection
The research consisted of two visits, with an interval of 
10 days between them, and all procedures were performed 
individually.
At the first visit the subjects were interviewed and asked 
to complete a quantitative 3-day food record [24]. The esti-
mated intake of the main vitamins and minerals related to 
antioxidant protection such as vitamin A (as vitamin A and 
provitamin A carotenoids converted to RAE units), vita-
min E, vitamin C, selenium, and zinc was calculated by 
using the software Avanutri Online (Avanutri & Nutrição, 
Rio de Janeiro, Brazil). An adjustment was made to deter-
mine the prevalence of inadequate dietary intake, adopt-
ing the Estimated Average Requirement (EAR) as the cut-
off point and according to gender and age [25 – 27].
At the second visit, after fasting overnight, the subjects 
had their saliva samples carefully collected for glutathione 
status determination. Saliva as biological biomarker vali-
date is a trend because it presents a non-invasive, easy and 
cost-effective collection method [28]. Total saliva, unstim-
ulated, was collected into a universal sink and stored at -80 
ºC until analysis [29]. After that, participants completed 
the Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ ) [30], which 
assesses the degree of impact of FM on quality of life.
To complete the assessment of their diet, a specific Food 
Frequency Questionnaire (FFQ ) adapted from Braakhuis 
et al. (2011) was applied [31]. This qualitative questionnaire 
analyzes the antioxidant intake through certain foods and 
beverages grouped according to their antioxidant capacity. 
Food intake frequency was related to the food ingested dur-
ing the month previous to data collection. 
In addition, a questionnaire about physical activity [32] 
was completed by the participants in order to verify if this 
variable would affect their antioxidant profile.
Socioeconomic data were also investigated, such as oc-
cupation, economic status, number of household members, 
sanitation and housing conditions. The Brazilian Econom-
ic Classification Criterion (BECC) [33], which estimates the 
purchasing capacity of families through items that they pos-
sess, in addition to the education level of the household 
head, was used to stratify the group according to their eco-
nomic status. The gross average family income was divided 
by the number of household members to estimate the per 
capita income. 
Weight and height were collected for obtaining Body 
Mass Index (BMI) according to the World Health Organi-
zation, 1995 [34].
The tender points of FM identification were performed 
by a rheumatologist through manual palpation [1] and the 
right trapezius pain threshold was identified by using the 
Fischer algometer (Pain Diagnostics & Thermography, 
Great Neck, NY, USA).
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Glutathione assay
Total glutathione (GSH + GSSG) was measured in saliva 
samples, using an appropriate kit, according to the enzy-
matic recycling method using 5,5’-dithiobis-2-nitrobenzo-
ic acid (DTNB) and glutathione reductase (Enzo Life Sci-
ences, Farmingdale, NY, USA). The values  of total 
glutathione, GSH, and GSSG were expressed as pmol/mg 
protein after determining total sample protein content ac-
cording to Lowry et al. [35]. The ratio of GSH and GSSG, to 
monitor the magnitude of oxidative stress [36], was 
established.
Statistical methods
First of all, Shapiro–Wilk test was performed in order to 
verify the normality of each variable. According to the var-
iables distribution tests were chosen.
The Student’s t-test and Mann–Whitney test were car-
ried out for comparisons between means. The statistical 
conditions to apply the chi-square test were not achieved 
when analysing the food frequency questionnaire specific 
for antioxidant-rich choices. Considering that, Mann–
Whitney was applied to check the difference between 
groups according to the sum of the ranks (ordinal categori-
cal variables). The analysis of nutritional status differences 
between groups was also carried out by using the Mann–
Whitney test.
Fischer’s exact test and Mann–Whitney test were used 
to compare the socioeconomic profiles.
To adjust the intake of antioxidant micronutrients, with 
the purpose of establishing the between-person and within-
person variance in the 3-day food records, ANOVA test was 
conducted.
Pearson´s correlation coefficients and Spearman cor-
relation coefficients were performed to measure associa-
tion between variables as micronutrient and antioxidant 
intake, BMI, socioeconomic status, physical activity, ten-
der points, pain threshold, quality of life, and salivary 
glutathione.
Results were considered statistically significant at 
p < 0.05. IBM SPSS® (IBM Corporation, Armonk, NY, USA), 
version 21.0 for Windows, was utilized for all statistical 
analysis. 
Results 
Characteristics of the subjects
The characteristics of the two groups were similar regard-
ing age and BMI, as well as their total physical activity 
(p > 0.05). On the other hand, as expected, average of ten-
der points, pain threshold, and FIQ questionnaire scores 
presented worse results for the FM group (Table I).
Antioxidant intake
According to the FFQ , although there was a low intake of 
juices on both groups, women with FM ingested more the 
juices containing vegetables such as carrots, beets, and 
cabbage as compared to the controls (p < 0.05).
Table I: Clinical and demographic characteristics of patients with FM and the control group.








n 38 38 35 35 –
Age (years)a 48.6 (8.1)
50 (29 – 60)
47.6 (10.0) 50 (28 – 60) > 0.05
BMI (kg/m2)b 27.4 (4.3)
26.8 (18.9 – 35.0)




17 (12 – 18)
 4.5 (3.8)  4 (0 – 14) < 0.001*
Fischer (kg/cm2)a 2.8 (0.7)
 2.8 (1.8 – 5.7)
 5.1 (1.7)  5.0 (1.0 – 9.2) < 0.001*
FIQ (score)a 69.6 (19.1)
73.1 (22.4 – 91.7)
 7.7 (10.2)  3.0 (0.0 – 43.6) < 0.001*
Physical activity 
(score)b
 7.3 (1.0)  7.1 (5.7 – 9.5)  7.46 (1.1)  7.5 (5.1 – 9.9) > 0.05
(*) Indicates statistically significant differences (p <0.05) from the Mann–Whitney (a) and Student’s t-test (b). 3 women with FM did not report 
the disease duration. FM = Fibromyalgia group. C = Control group, SD = Standard deviation, BMI = Body Mass Index; FIQ = Fibromyalgia Im-
pact Questionnaire.
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The frequency for the intake of beer (p < 0.01) and red 
wine (p < 0.001) was also different between groups, being 
more often ingested by women in the control group.
The FFQ presents also choices of non-liquid foods such 
as red fruits, dark chocolate, broccoli, nuts, spices, and 
others. When the groups were compared regarding the in-
take of these foods rich in antioxidants, no difference was 
detected for any of the food groups analyzed (data not 
shown).
Prevalence of inadequate intake  
of antioxidant nutrients
Regarding 3-day food record analysis, only the vitamin C 
and selenium mean were above the daily recommended 
values, according to the EAR, for both groups (Table II). 
Vitamin A, C, E and selenium intake was different be-
tween groups, with higher average intake among healthy 
women. 
When the results were expressed as percentage of in-
adequate intake, vitamin C and selenium were the only 
nutrients with less than 50 % of inadequacy related to the 
EAR in both groups (data not shown). Intake of vitamin 
A, vitamin E, and zinc reached inadequacy above 50 % 
for both groups, although in the FM group the prevalence 
of inadequacy was higher than in the control group, with 
the exception of zinc, which was more inappropriate 
among healthy women when compared to patients with 
FM (Figure. 1 – 3). 
Figure 1: Prevalence of vitamin A intake inadequacy amongst women with fibromyalgia and the control group.
The bars correspond to the frequency distribution of vitamin A intake, based on the analysis of the 3-day food records for the group with Fibromy-
algia (FM group – A) and the control group (C group – B). The Gaussian curve that overlaps the bars represents normal distribution. The bold vertical 
line represents the EAR for vitamin A (500 μg/day). ANOVA was applied to adjust the intake for between-person and within-person variance.
Figure 2: Prevalence of vitamin E intake inadequacy amongst women with fibromyalgia and the control group.
The bars correspond to the frequency distribution of vitamin E intake, based on the analysis of the 3-day food records for the group with fibromyal-
gia (FM group – A) and control group (C group – B). The Gaussian curve that overlaps the bars represents normal distribution. The bold vertical line 
represents the EAR for vitamin E (12 mg/day). ANOVA was applied to adjust the intake for between-person and within-person variance.
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Assessment of nutritional status
In the FM group, 39.5 % of women were classified as hav-
ing normal weight and 60.5 % as being overweight. In the 
control group, normal weight was 48.6 % and overweight 
was 51.4 %. There was no difference between groups in re-
lation to nutritional status (p > 0.05). 
Understanding that food intake excess that leads to 
obesity does not mean that the requirements for nutri-
ents are achieved, the association between BMI and con-
sumption of antioxidant micronutrients was evaluated. 
BMI did not differ between the two groups. There was a 
weak negative correlation between BMI and vitamin A 
(r = – 0.24) and a moderate negative correlation between 
BMI and vitamin C (r = – 0.33), suggesting that the quality 
of the diet in terms of antioxidants worsens as the body 
weight increases. 
Socioeconomic characteristics, 
antioxidant intake, pain, and quality of life
The socioeconomic status differed between groups in level 
of education, economic classification, and the estimated 
per capita income (p < 0.05). The control group reached 
higher levels for these variables (data not shown). Most 
healthy women had a formal employment and FM patients 
used to work on domestic activities. Among the 47.4 % of 
housewives with FM, 15.8 % reported medical leave of ab-
sence or disability retirement.
The socioeconomic status of patients with FM was re-
lated to the intake of antioxidant micronutrients. There 
was moderate positive correlation (r = 0.33) between edu-
cation level and vitamin A intake, in addition to per capita 
income and vitamin C (r = 0.37). Zinc showed moderate 
negative correlation with the level of education (r = – 0.32).
The number of tender points among fibromyalgic pa-
tients was associated with the socioeconomic profile and 
antioxidant intake. Regarding socioeconomic conditions, 
the number of tender points was correlated with the edu-
cational level (r = – 0.41 – moderate negative correlation). 
In the case of intake of vitamins and minerals it was seen 
that the number of tender points is associated with zinc 
intake (r = 0.35 – moderate positive correlation).
Table III shows the association between some foods with 
high total antioxidant capacity and parameters of pain. Cof-
fee/tea and pear intake were significantly correlated with 
pain and quality of life of patients with FM. The higher the 
frequency of coffee/tea intake, the lower the number of ten-
der points (moderate negative correlation). The same hap-
Figure 3: Prevalence of zinc intake inadequacy amongst women with fibromyalgia and the control group.
The bars correspond to the frequency distribution of zinc intake, based on the analysis of the 3-day food records for the group with fibromyalgia 
(FM group – A) and control group (C group – B). The Gaussian curve that overlaps the bars represents normal distribution. The bold vertical line re-
presents the EAR for zinc (6.8 mg/day). ANOVA was applied to adjust the intake for between-person and within-person variance.





  EAR Mean (SD) Mean (SD) p 
Vit. A  
(μg/day)a
500 292.2 (130.7) 403.2 (202.5) < 0.001*
Vit. C 
(mg/day)a
 60  62.0 (43.5)  87.6 (45.0) < 0.01*
Vit. E  
(mg/day)b
 12   6.3 (2.3)   8.1 (3.5) < 0.05*
Selenium 
(μg/day)a
 45  48.3 (18.6)  54.1 (12.3) < 0.01*
Zinc  
(mg/day)b
  6.8   5.4 (1.7)   5.3 (1.3) > 0.05
(*) Indicate statistically significant differences (p < 0.05) between 
the group with fibromyalgia and control with application of the 
Mann–Whitney (a) and Student’s t-test (b). EAR = Estimated Av-
erage Requirement Vitamin A was calculated as Retinol Activity 
Equivalent. Vitamin E was calculated as Tocopherol Equivalent 
(IOM, 2000; IOM 2001).
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pened with the frequency of consumption of pears and ten-
der points. Consumption of red fruits and dark chocolate 
was associated with quality of life, seen through the impact 
of the FM (FIQ ) questionnaire. The FIQ score dropped as 
the intake of red fruits increased (moderate negative corre-
lation). Likewise, there was moderate negative correlation 
between FIQ and dark chocolate.
The variable pain threshold also correlated with the 
scores for physical activity in the FM group. The physical 
activity at work, sports, and leisure were different between 
groups (p < 0.01), although the final score did not differ 
(p > 0.05). During work, women with FM achieved higher 
scores of physical effort, when compared to the control 
group (p < 0.001). Still, in the FM group the score of total 
physical activity was the only item that correlated with 
pain: as the physical activity score increased, pain sensitiv-
ity decreased, meaning that more exercise resulted in less 
pain (r = 0.32 – moderate positive correlation). Sports ac-
tivity was positively correlated with education (r = 0.40 – 
moderate correlation) and physical activity during leisure 
was positively correlated with education (r = 0.32 – moder-
ate correlation) and with per capita income (r = 0.49 – 
moderate correlation) of women with FM.
Glutathione content in saliva 
Total glutathione content was determined in a sub-sample 
composed of 16 women with FM and 17 healthy women, 
selected from the first ones until the sample size calculation 
was achieved (  = 5 %,  = 10 %). There was not difference 
between the groups. Moreover, there was no correlation be-
tween antioxidant intake and salivary glutathione in both 
groups, as well as between the parameters of pain and sali-
vary glutathione in patients with FM (data not shown). 
Discussion
The characteristics of FM women in our study were similar 
to other women concerning quality of life and pain [37, 38].
Regarding the intake of foods with high total antioxi-
dant capacity, there were few differences between FM and 
non-FM women, suggesting an eating pattern qualitatively 
similar. In the case of FM women, intake of pears, berries, 
tea/coffee, and dark chocolate showed a moderate associ-
ation with lower numbers of tender points as well as with 
improved quality of life. Coffee, as well as tea and choco-
late, has high concentrations of polyphenols [39] and pre-
sents adjuvant analgesic action from caffeine [40]. 
Red fruits and pears are among the fruits with the highest 
antioxidant activity [41]. For this reason, in this FM group 
studied, it would be possible that antioxidants protect the 
patients from chronic pain by inhibiting oxidative degrada-
tion and influencing muscle hypoperfusion and oxidative 
stress in tender points of FM, as it was previously postulated 
[13]. The association between anti-inflammatory activity of 
polyphenols through NF-kB pathway modulation may also 
be a possibility that has been explored [42, 43].
It is Interesting to note that hydroxyl group contents in 
red fruits and pears differ from vegetable juices. In addi-
tion, bioavailability could be another aspect that would in-
fluence absorption of these food antioxidants [44, 45]. It is 
difficult to describe how these aspects would interfere with 
our results, however, they could be explored in future stud-
ies as a possible explanation as to why the association with 
pain was not found in vegetable juices as compared to red 
fruits and pears, even considering that the FM group con-
sumed vegetable juices more frequently than the control 
group. Vegetables have high amounts of carotenoids and 
ascorbic acid and lower concentrations of phenolic com-
pounds compared to coffee/tea, pears, red fruits, and dark 
chocolate [46].
The FM group had lower intakes of vitamins A, E, C and 
of selenium compared to the control group. Interventional 
studies [47, 48] have pointed out that vegetarian and vegan 
diets, rich in antioxidants as carotenoids, lycopene, querce-
tin, myricetin, kaempferol and others, decrease symptoms 
caused by FM and that antioxidant supplementation could 
also be an option [16, 17]. Antioxidants could promote va-
sodilatation, minimizing pain caused by muscle lactate ac-
cumulation and ischemia, and also disrupt oxidative stress 
generated by ROS/ERN after blood reperfusion [16, 49].
The prevalence of FM patients’ inadequate intake of anti-
oxidants in this study, however, was higher than in the con-
trol group for all micronutrients studied, except for zinc, 
which still was highly inadequate. The lack of association 
between intake of these micronutrients with pain and qual-
ity of life can complement the qualitative assessment of fre-
quency of consumption, when the association between veg-
etable consumption and parameters of pain or quality of life 
was not found. These findings point to the possibility of 
minimizing the effect of pain in women with FM by ingest-
Table III. Correlations between pain/quality of life and consumption of 
foods with high antioxidant content (FFQ ) – FM group.
     Pain/quality of life
  FIQ Fischer Tender 
points
Coffee/tea r = – 0.086 r = 0.211 r = – 0.346*
p > 0.05 p > 0.05 p < 0.05
Red fruits r = – 0.342* r = – 0.089 r = – 0.147
p <0.05 p > 0.05 p > 0.05
Pears r = – 0.029 r = 0.193 r = – 0.331*
p > 0.05 p > 0.05 p < 0.05
Dark  
chocolate r = – 0.404*
r = – 0.047 r = – 0.265
p < 0.05 p > 0.05 p > 0.05
Results correspond to the correlation coefficient (r) which repre-
sents the strength of positive or negative association between the 
consumption of foods listed in the table and parameters of pain 
and quality of life. (*) Indicates statistically significant associations 
(p < 0.05) with application of the Spearman’s correlation coefficient.
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ing foods rich in phenolic compounds rather than foods rich 
in antioxidant nutrients, such as vitamins and minerals. 
It is important to take into consideration that the alcohol 
content of wine and beer could play a role on ameliorating 
pain since it causes increased levels of gamma-aminobutyric 
acid in the brain, as demonstrated by Kim et al. (2013) [50].
Although zinc is an enzymatic cofactor for the antioxi-
dant enzyme SOD, its intake was positively associated 
with the number of tender points in this study. It was not 
an expected result; nevertheless, it is relevant to mention 
that other enzymes and endogenous antioxidants related 
to the antioxidant system could be involved in the balance 
of antioxidant status levels and pain.
Overall the intake of antioxidant micronutrients was low 
in both groups, and worse among FM women as compared 
to the women in the control group. This finding may be re-
lated to a lower socioeconomic status and educational level 
in FM women. Several studies corroborate the present study 
when pointing to the low economic and educational status 
in this population [2]. The worse socioeconomic status 
among FM women is understandable since most of them 
were housewives, were under medical leave of absence or 
were retired for disability due to illness. People with FM 
have a higher risk of unemployment; but attempts to adapt 
with the illness to work life, like adjustments in the work-
load, provide reduction in physical and mental health symp-
toms, ensure higher income and greater social support [51].
The educational level was related to fewer tender points. 
This may impact the understanding of the illness and self 
care, including a better diet quality. Another study found 
correlations between employment, higher income and ed-
ucation with minor symptoms [51].
Regarding vitamin A intake, the lower the level of edu-
cation, the lower the intake; and the lower the per capita 
income, the lower the intake of vitamin C. Other studies 
indicate that consumption of fruits and vegetables, main 
sources of vitamins, minerals and antioxidants, is closely 
linked to the socioeconomic conditions of the population 
in general [52, 53].
In addition to the socioeconomic variables, the results 
revealed that women with higher BMI consumed less vita-
mins A and C. Since a high prevalence of overweight pa-
tients has been demonstrated [54, 55], attention is needed 
to reinforce nutritional education in this group. 
The high prevalence of overweight in FM patients can 
be explained, among other factors, by insufficient physical 
activity, since the symptoms generate functional disability 
[37, 38]. In our study, both groups showed no difference 
between the overall level of physical activity, as well as in 
another study [38]. However, when separated into the cat-
egories work, sports, and leisure, there were differences 
between the groups. The FM group had lower scores for 
physical activities in sports and leisure and the highest 
score for physical activity performed during work. Total 
physical activity was correlated with a better outcome 
since FM women show a decreased sensitivity to pain in 
the trapezius muscle. Hypoxia and muscle vasoconstric-
tion leading to pain in FM can be prevented by vasodilator 
influences, such as physical activity, and relieve the symp-
toms [49]. Physical activity from sports and leisure, which 
was lower in the FM group in this study, was positively cor-
related with education and per capita income, indicating 
again that the socioeconomic status of women with FM 
can preclude factors that could act on minimizing pain.
Regarding the assessment of glutathione status, the re-
sults showed no difference between the FM and the con-
trol groups, differing from other studies that evaluated 
blood samples [14, 17]. There was no possibility of compar-
ing the glutathione results obtained in this study of with 
those of other studies, because the present study is the first 
to evaluate this parameter in the saliva of FM patients. We 
understood that, when measuring GSH content of saliva, 
we could minimize ethical issues related to the blood sam-
ple collecting procedure. Beyond the expected risks of col-
lecting blood samples, the emotional stress caused by the 
procedure could increase the pain and interfere with the 
results, considering that the physical examination was per-
formed on the same day that the samples were collected. 
No correlations between the estimated intake of antiox-
idants and salivary total GSH and GSSG were found in the 
FM group. Naziroğlu et al. [17] evaluated patients with FM 
and a control group before and after supplementation with 
vitamins C and E for 12 weeks, and found a significant in-
crease in the levels of erythrocyte GSH. However, the as-
sessment of the antioxidant potential was based on sup-
plements and distinct biological samples used in this 
study. 
Our study found no correlation between the compo-
nents of total glutathione and pain or quality of life. 
Naziroğlu et al. [17] also monitored parameters related to 
pain before and after supplementation and even with the 
improvement in glutathione status found no difference be-
tween the number of tender points and pain intensity by 
Visual Analog Scale. By contrast, another study showed 
improvements regarding pain when a diet rich in antioxi-
dants was offered, which had similar concentrations of vi-
tamin C and above the recommended intake concentra-
tions for other antioxidant micronutrients [48].
In the present study, the sub-sample used for the esti-
mation of glutathione may have limited the investigation 
of correlation between antioxidant intake and GSH levels. 
Despite this limitation, inadequate intake of fat-soluble 
antioxidant vitamins (vitamins A and E) and cofactors of 
antioxidant enzymes (selenium and zinc), important for 
maintenance of the redox state (GSH/GSSG), could ex-
plain the lack of association with glutathione status even 
considering that the intake was higher in the control than 
in the FM group for the majority of antioxidants. Addition-
ally, the absence of paring between socioeconomic groups 
was a limitation.
Although this study does not corroborate the hypothesis 
of oxidative stress on the antioxidant parameter measured 
in saliva, it was possible to demonstrate low intake of anti-
oxidant micronutrients in patients with FM. It also sus-
tained the findings of a correlation between diet rich in 
polyphenols and improvement of symptoms related to the 
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syndrome. This is the first study to evaluate the relation-
ship between the consumption of antioxidant foods, glu-
tathione status and parameters of pain in women with FM. 
These preliminary findings indicate the need to explore a 
linkage of pathways relating gene-regulatory expression, 
oxidative stress, and anti-inflammatory response with 
pain in FM.
Further studies could explore this relationship as well as 
the effect of foods rich in phenolic compounds and other 
antioxidants in the treatment of this syndrome. 
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a b  s  t r  a  c t
Objective: To compare the food intake of women with and without fibromyalgia and verify
if  the food intake of patients with fibromyalgia interferes with the pain and quality of life.
Methods: Study participants were women with fibromyalgia (FM) seen in  Fibromyalgia Out-
patient Clinic, Hospital das Clínicas/UFPR and a control group (CT) with healthy women.
Data  collection was conducted from March to October 2012. For the assessment of food
intake we used the Food Registration and the analyzed items were total calories, carbohy-
drates, proteins, lipids, vitamins (A,  C,  B12, D  and E) and minerals (folate, selenium, zinc,
iron, calcium and magnesium). The software used was Avanutri Online®. To evaluate the
quality of life, the Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ) and pain threshold were used.
Results: 43 patients with FM and 44 healthy women were evaluated. CT group showed a
mean consumption of nutrients greater than FM group except for  iron. However, only caloric
intake, carbohydrates, proteins and lipids in grams and percentage of lipids, vitamin A, E,
B12, folate, selenium and calcium were statistically significant. In FM group, there was a neg-
ative correlation between vitamin E and FIQ and a  positive correlation between percentage
of protein and pain threshold.
Conclusion: Women with FM showed a  lower qualitative and quantitative intake in compar-
ison  with CT group. Only vitamin E correlated with quality of life and percentage of protein
in  the  diet with sensation of pain.
© 2015 Elsevier Editora Ltda. All rights reserved.
 Study conducted at Department of Nutrition, Endocrinology and Rheumatology, Universidade Federal do Paraná (UFPR), Curitiba, PR,
Brazil.
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r  e  s  u m  o
Objetivo: Comparar a  ingestão alimentar de mulheres com e sem fibromialgia e verificar se a
ingestão alimentar das pacientes com fibromialgia interfere na sensação de  dor e qualidade
de vida.
Métodos: Participaram do estudo mulheres com fibromialgia (FM) atendidas no Ambulatório
de Fibromialgia do Hospital de  Clínicas/UFPR e para o grupo controle (CT) foram convidadas
mulheres saudáveis. A coleta de  dados foi feita de março a  outubro de 2012. Para a avaliação
do  consumo alimentar foi usado o Registro Alimentar e os itens analisados foram: calorias
totais, carboidratos, proteínas, lipídeos, vitaminas (A, C,  B12, D  e E) e minerais (folato, selênio,
zinco, cálcio, ferro  e magnésio). O software usado foi o Avanutri Online®. Para avaliação
da qualidade de vida foi usado o Questionário de  Impacto da Fibromialgia (FIQ) e limiar
doloroso.
Resultados: Foram avaliadas 43 pacientes com FM e 44 mulheres saudáveis. O grupo CT
apresentou consumo médio de  nutrientes superior ao grupo FM,  com exceção para o ferro.
Entretanto, somente a  ingestão calórica, carboidratos, proteínas e lipídeos em  gramas, por-
centagem de lipídios, vitamina A, E, B12, folato, selênio e cálcio foram estatisticamente
significativas. No  grupo FM houve correlação negativa entre vitamina E e FIQ e correlação
positiva entre porcentagem de proteína e limiar doloroso.
Conclusão: As mulheres com FM apresentaram ingestão qualitativamente e quantitativa-
mente  inferior ao grupo CT. Somente a vitamina E  apresentou correlação com a  qualidade
de  vida e a  porcentagem de proteína na dieta com a  sensação de dor.
©  2015 Elsevier Editora Ltda. Todos os  direitos reservados.
Introduction
Fibromyalgia (FM) is one of the most frequent rheumatic dis-
eases. In Brazil, FM affects about 2–3% of the population, usu-
ally appear between 30  and 35  years of age and is  more  com-
mon  among women.1,2 According to the classification criteria
of the American College of Rheumatology, the definition of this
syndrome uses two  variables: Bilateral pain above and below
the waist plus axial pain and a widespread chronic pain over
three months’ duration, and pain on palpation of at least 11
of 18 specific sites in the body, known as tender points.3
Together with the pain, these patients often have a
decrease in their quality of life due to symptoms such as sleep
disturbances, fatigue, morning stiffness, subjective sense of
accumulation of body fluids, extremity paresthesias, depres-
sion, headache, dizziness and bowel disorders.1,2
Although its etiology and pathogenesis are not known, evi-
dence suggests that some individuals may  have a genetic
predisposition to this disease when exposed to certain
environmental factors. Studies suggest involvement of  the
hypothalamus–pituitary–adrenal axis and the autonomic ner-
vous system in response to stress in patients showing
vulnerability for this disease, or  its symptoms.4–6
The eating habits of these patients are important, the rea-
son for which studies have shown improvement in symptoms
of the disease with a balanced and healthy diet.7–10
Vegetarian diets appear to alleviate some symptoms of  FM,
and this may be due to their low fat and protein content, high
levels of fiber, vitamin C, beta carotene, minerals (magnesium,
potassium, zinc, selenium) and antioxidants.8 According to
the  Brazilian Society of Rheumatology, care must be taken
with nutrition in  FM patients, for instance, reducing the con-
sumption of sugar, salt, fat and alcohol and increasing the
intake of fiber, fruits, vegetables and fluids in order to avoid
the appearance of other chronic diseases and of overweight.9
Specific micronutrients such as calcium (Ca) and magnesium
(Mg) are important in muscle contractions, for helping to pro-
duce muscle spasms and nerve impulses. Evidence shows
that increasing intake of food sources of tryptophan can be
beneficial, because this amino acid plays a role in serotonin
synthesis.10
The strategy for the treatment of fibromyalgia requires a
multidisciplinary approach, with or without pharmacological
treatment.
The aim of this study is  to compare the food intake of
women with and without fibromyalgia and verify if the food
intake of fibromyalgia patients interferes with their perception
of  pain and with quality of life.
Patients  and  methods
This is an analytical, cross-sectional, observational study. The
project was approved by the Human Research Ethics Commit-
tee of Hospital das Clínicas, Universidade Federal do Paraná
(CEP-HC/UFPR). Female patients diagnosed with fibromyal-
gia seen in  the Fibromyalgia Outpatient Clinic, Hospital das
Clínicas/UFPR, aged between 18 and 60 years, were recruited
for this study. For the control group (CT), healthy women in
r e v  b r a  s r e u  m a  t o l .  2  0  1  6;5  6(2):105–110 107
the same age group were invited. All women in  the study
signed an Informed Consent Form. The exclusion criteria in
the study were medication change in  the last  four weeks,
use of corticosteroids and vitamin supplements, unbalanced
hypothyroidism, being pregnant or breastfeeding, illiterate
women, and food registration not filled. Data collection took
place between March and October 2012.
For the assessment of food consumption, a  Food Registry
was used. Each volunteer was instructed to register three non-
consecutive days of dieting (two  weekdays and one weekend
day) and should include detailed foods or preparations. Later
the data were tabulated in the Avanutri Online® software
and the mean 3-day intake was adjusted to reduce intraper-
sonal and interpersonal variation. The items examined were
total calories, carbohydrates, proteins, lipids, vitamins (A,
C, B12, D and E) and minerals (folate, selenium, zinc, iron,
calcium and magnesium). To assess the adequacy of macronu-
trients (carbohydrates, proteins and lipids), AMDR (Acceptable
Macronutrient Distribution Range)11 was used as the base;
for vitamins and minerals, EAR (Estimated Average Require-
ments) was used.12,13
To analyze the subjects’ quality of life, the participants
completed the Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ).14 FIQ
assesses how much the disease interferes with day-to-day
activities through a  score from 0 to 100. Thus, the closer to
100, the greater the impact of  the disease on quality of life.
To measure pain threshold, the Fisher algometer, a device
that determines the intensity of pressure on a particular area,
was  used. In this study, the area used to check the intensity of
pain endured by the subject was the right trapezius muscle.
The measurements were performed in triplicate by the same
examiner.
The nutritional status of  the study participants was mea-
sured using the Body Mass Index (BMI), according to the World
Health Organization (WHO 1998).15 To calculate the height, we
used a Tonelli & Gomes stadiometer. Body weight was mea-
sured with the participants wearing the minimum amount of
clothes on a portable digital scale with a  maximum capacity
of 150 kg.
For statistical analysis, the Mann–Whitney U  test was used
to  detect differences between means of non-parametric data,
and Spearman correlation was  applied for non-parametric
data. R software version 2.11.1 (2010-5-31) Statgraphics Cen-
turion and SPSS Statistics 17.0 were used in  the statistical
analysis. The level of significance was set at p ≤ 0.05.
Results
103 women were evaluated in this study; of this total, 16 were
excluded for lack of data on their Food Register. The final sam-
ple  consisted of 43 patients with fibromyalgia and 44  controls.
Age and BMI were similar in both groups, while pain threshold,
FIQ and calorie intake were significantly different (Table 1).
The proper distribution of  macronutrients in  the diet of  FM
patients was 88.37% (n = 38) for carbohydrates (CHO), 97.67%
(n  = 42) for proteins (PTN), and 74.42% (n = 32) for lipids (LIP).
On the other hand, in control group, 86.36% (n =  38) of patients
exhibited a suitable distribution of CHO, 100% (n = 44) of PTN,
and 79.55% (n = 35) of LIP. In FM group, inadequate intake of
micronutrients was present in over 65% of patients, except for
consumption of iron and selenium, with 100% of adequacy.
In  CT group, the micronutrients that showed the highest per-
centage of adequacy were selenium with 100% and iron with
77.27%. Folate intake was  inappropriate in 100% and the other
micronutrients presented low intake percentages of adequacy
(Table 2).
When CHO, PTN and LIP intake (in g) was compared
between FM versus CT group, a  statistical difference was noted.
However, when the percentage of adequacy of these same
nutrients was compared, only  LIP showed difference (Table 3).
As for micronutrient intake, CT group showed an adjusted
mean intake higher than FM group, except for iron. Vitamin
A, E, B12, folate, selenium, calcium and iron intakes showed a
statistically significant difference (Table 4).
In the correlations of FIQ and pain threshold versus nutri-
ent intake in FM group, it was observed that vitamin E
showed a  moderate and negative correlation with FIQ, and
%PTN presented a  moderate and positive correlation with pain
threshold (Table 5).
Discussion
FM and CT groups showed no statistical difference in  the vari-
ables age and BMI, revealing homogeneity. As expected, FIQ
and  pain threshold values were different, but the control group
food intake was  higher with respect to calories.
FM group had a lower adjusted mean intake of macronutri-
ents (in grams), vitamins and minerals versus CT subjects, with
the exception of  iron. However, vitamin A, E, B12, folate, sele-
nium and calcium intakes were statistically significant. The
Table 1 – Sample characterization.
FM (n  = 43)
Mean ±  SD
CT  (n  = 44)
Mean ± SD
p-Value
Age 49 ± 7.92 46.8 ± 10.36 0.4911
BMI (kg/m2) 26.96 ± 4.64 25.72 ± 3.76 0.1841
Pain threshold (kg/cm2) 2.87 ± 0.76 5.33 ± 1.65 <0.0001a
FIQ (0–100) 69.12 ± 18.85 8.63 ± 10.78 <0.0001a
kcal 1442.5 ± 409  1752 ± 451.1 0.0024a
FM, fibromyalgia group; CT, control group; SD,  standard deviation; BMI,  Body  Mass Index; FIQ, Fibromyalgia Impact Questionnaire; p-value, value
of the probability associated with  the  tested statistics.
a Statistically significant difference (p  < 0.05) between FM and  CT groups with Mann–Whitney test.
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CHO (%) 45–65 88.37  (38) 11.63  (5)  86.36 (38) 13.64 (6)
PTN (%) 10–35 97.67 (42) 2.33 (1)  100 (44)  –
LIP (%) 20–35 74.42 (32) 25.58 (11) 79.55 (35) 20.45 (9)
Vitamin A (g/d) 500 13.95 (6) 86.05 (37) 29.55 (13) 70.45 (31)
Vitamin C (mg/d) 60 23.26 (10) 76.74 (33) 45.45 (20) 54.55 (24)
Vitamin D (g/d) 10 – 100 (43) 2.27  (1) 97.73 (43)
Vitamin E (mg/d) 12 9.3 (4)  90.7 (39)  2.27  (1) 97.73 (43)
Vitamin B12 (g/d) 2 30.23 (13) 69.77 (30) 47.73 (21) 52.27 (23)
Folate (g/d) 320 – 100 (43) – 100 (44)
Selenium (g/d) 45 100 (43)  –  100 (44)  –
Zinc (mg/d) 6.8 32.56 (14) 67.44 (29) 29.54 (13) 70.46 (31)
Calcium (mg/d) 800/1000a 2.33 (1) 97.67 (42) 4.55  (2) 95.45 (42)
Iron (mg/d) 8.1/5b 100 (43)  –  77.27 (34) 22.73 (10)
Magnesium (mg/dl) 255/265c – 100 (43) 2.27  (1) 97.73 (43)
FM, fibromyalgia group; CT, control group; %CHO, carbohydrate intake percentage; PTN%, protein intake percentage; LIP%, lipid intake percent-
age; n, number of patients.
a 19–50 years: 800 mg/d and  >51 years: 1000 mg/d.
b 19–50 years: 8.1 mg/d and >51  years: 5  mg/d.
c 19–30 years: 255 mg/d and  >31 years: 265 mg/d.
Table 3 – Macronutrient food intake in fibromyalgia and control groups.
AMDR FM (n  = 43)
Mean ± SD
CT  (n = 44)
Mean ± SD
p-Value
Carbohydrates (g) – 191.79 ±  62.05 226.48 ± 65.06 0.0152a
Carbohydrates (%) 45–65 52.95 ±  6.33 51.72 ± 5.56 0.4474
Proteins (g) – 58.57 ±  18.97 68.5 ± 17.9 0.0102a
Proteins (%) 10–35 16.5 ±  3.57 15.87 ± 3.2 0.2136
Lipids (g) – 45.78 ±  17.28 61.05 ± 20.45 0.0007a
Lipids (%) 20–35 28.15  ±  5.69 31.01 ± 4.96 0.0214a
FM, fibromyalgia group; CT, control group; SD, standard deviation; AMDR, Acceptable Macronutrient Distribution Ranges; p-value, value of the
probability associated with the  tested statistics.
a Statistically significant difference (p  < 0.05) between FM and  CT groups with Mann–Whitney test.
Table 4 – Micronutrient food intake in fibromyalgia and control groups.
EAR FM (n  = 43)
Mean ±  SD
CT  (n =  44)
Mean ± SD
p-Value
Vitamin A (g/d) 500 302.7 ±  231.29 446.14 ± 274.03 0.0021a
Vitamin C (mg/d) 60 49.47 ±  29.27 66.9 ± 51.73 0.2571
Vitamin D (g/d) 10 1.78 ±  1.65 2.04 ± 1.98 0.4348
Vitamin E (mg/d) 12 6.58 ±  3.83 10.29 ± 0.87 <0.0001a
Vitamin B12 (g/d) 2 1.96 ±  2.2 2.4 ± 1.85 0.0359a
Folate (g/d) 320 83.29 ±  55.27 101.27 ± 0.05 0.0015a
Selenium (g/d) 45 48.46 ±  0.07 51.97 ± 0.09 <0.0001a
Zinc (mg/d) 6.8 5.67 ±  2.59 5.75 ± 2.36 0.8221
Calcium (mg/d) 800/1000b 404.13 ±  235.53 510.87 ± 210.2 0.0428a
Iron (mg/d) 8.1/5c 11.64 ±  0.23 9.52 ± 3.78 <0.0001a
Magnesium (mg/dl) 255/265d 135.84 ±  58.87 149.86 ± 49.9 0.1712
FM, fibromyalgia group; CT, control group; SD,  standard deviation; EAR, Estimated Average Requirement; p-value, value of the probability
associated with the tested statistics.
a Statistically significant difference (p  < 0.05) between FM and  CT groups with Mann–Whitney test.
b 19–50 years: 800 mg/d and  >51 years: 1000 mg/d.
c 19–50 years: 8.1 mg/d and >51  years: 5  mg/d.
d 19–30 years: 255 mg/d and  >31 years: 265 mg/d.
r e v  b r a  s r e u  m a  t o l .  2  0  1  6;5  6(2):105–110 109
Table 5 – Relationship among food intake, FIQ  and pain threshold in  FM group.
FIQ  Pain threshold
r p-Value r  p-Value
Kcal −0.032 0.837 −0.171 0.273
PTN (g) −0.005 0.976 0.180  0.247
PTN (%) 0.129 0.410 0.358 0.018a
CHO (g) −0.122 0.437 −0.247 0.111
CHO (%) −0.166 0.287 −0.147 0.345
LIP (g) −0.063 0.688 −0.126 0.421
LIP (%) −0.104 0.506 −0.019 0.901
Vitamin A (g/d) −0.131 0.403 −0.005 0.975
Vitamin C (mg/d) 0.189 0.224 −0.160 0.305
Vitamin D (g/d) 0.05 0.749 0.106 0.498
Vitamin E (mg/d) −0.303 0.048a 0.198 0.203
Vitamin B12 (g/d) 0.253 0.102 −0.025 0.875
Folate (g/d) 0.018 0.910 0.159 0.310
Selenium (g/d) −0.068 0.665 −0.187 0.229
Zinc (mg/d) 0.176 0.260 0.159 0.310
Calcium (mg/d) −0.085 0.587 0.200 0.200
Iron (mg/d) 0.191 0.221 0.064 0.685
Magnesium (mg/dl) 0.207 0.183 0.185 0.236
FIQ, Fibromyalgia Impact Questionnaire;  PT, pain threshold; r,  correlation coefficient; p-value, value  of the probability associated with  the tested
statistics.
a Statistically significant difference (p  < 0.05), with Spearman correlation.
results indicate that FM patients presented qualitatively and
quantitatively lower  intakes versus CT subjects.
The combination of the antioxidants found in vitamins and
minerals with analgesic agents can reduce the doses of these
drugs and consequently improve the sensation of pain of FM
patients. It was also demonstrated that antioxidants are criti-
cal in reducing the oxidative stress induced by  FM.16 Based on
this study, it was noted that a proper nutritional guidance for
these patients can decrease the symptoms of the disease.
In  most of the FM subjects, an inadequate ingestion of
vitamin C was observed. Richard et al.16 showed that the pro-
longed use of analgesics can increase the excretion of vitamin
C  and potassium, causing, as a  result, iron deficiency anemia.
Women with FM exhibited an adequate intake of iron, and the
presence of anemia was not assessed in  this study. Maintain-
ing a healthy and balanced diet with vitamins and minerals is
important to minimize future deficiency in their blood levels.
When pain threshold and FIQ were related to food intake
of FM patients, vitamin E showed a  moderate and negative
correlation with FIQ, indicating that the higher the intake of
this vitamin, the better would be the quality of life.  Studies
show that antioxidant-rich diets improve the symptoms of FM
by promoting vasodilation. Katz et  al.17 explain that the pain
in FM might occur due to vasomotor dysregulation, which in
turn causes muscle hypoperfusion.
In the study by Sakarya et al.,18 the authors evaluated blood
levels of antioxidant vitamins and magnesium and correlated
with clinical parameters of  FM.  The authors found no cor-
relation between vitamins A, C, E  and Mg levels, number of
tender points, pain severity, functional ability and depression
in patients with FM.  The results suggest that poor intake of
these nutrients do not necessarily signify low blood levels.
%PTN in the nutrition of FM women  had a moderate and
positive correlation with pain threshold, showing that the
higher the protein percentage, the greater the tolerance to
pain. Patients with FM showed PTN intake within AMDR rec-
ommendations, and arguably if this percentage were outside
normal range, the result would not be the same. The study
by Shiavon and Portero19 evaluated protein origin, conclud-
ing that the lower consumption of  animal protein and the
higher consumption of vegetable protein, associated with the
consumption of fruits, vegetables and legumes, provide a
healthier state to body tissues. But our study did not assess the
ingested PTN quality; thus, it was not possible to check if the
intake of PTN of different origins would interfere differently
in pain threshold.
A relationship between food intake and pain was also
found in  the study by  Bell et al.20; these authors found that
folate and vitamin B12 are essential for regulation of  central
nervous system, and that their deficiency results in periph-
eral neuropathy pain. While vitamin C deficiency can cause
myalgia and bone pain, vitamin D deficiency can cause mus-
culoskeletal pain.
Although the relationship of the other studied nutrients in
improving the quality of life and pain sensitivity has already
been established, in  our study, we could not verify any sta-
tistical correlation, possibly due to the small sample size or
because of a highly inadequate intake of several micronutri-
ents.
FM is a  chronic disease that manifests itself differently
from person to person, affecting the quality of life of patients
thanks to physical and psychological symptoms. The phar-
macological treatment alone is inadequate for most patients;
thus, multidisciplinary approaches have been used in clin-
ical practice. Studies have shown that the combination of
moderate physical activity and supplementation/intake of
antioxidants may be beneficial, because this combination
plays a  role in modulating oxidative stress.1,21,22
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Conclusion
Women with FM exhibited a qualitatively and quantitatively
lower intake versus CT subjects. Vitamin E  showed a  mod-
erate and negative correlation with quality of life and with
percentage of protein in the diet, and a  moderate and posi-
tive correlation with pain threshold. These results show the
importance of a proper and healthy nutrition to improve
FM symptoms. More studies are needed to determine the
potential association between clinical parameters of FM and
macronutrient and micronutrient intake.
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a b s t r a c t
Objectives: To assess body composition in women with fibromyalgia (FM) comparing to the 
reference value for healthy women. 
Patients and Methods: Cross-sectional observational analytical study, with 52 women se-
lected with Fibromyalgia, according American College of Rheumatology (ACR, 1990) criteria. 
The patients were selected in Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Paraná (HC-
UFPR) and divided into two groups, 28 patients with a BMI (Body Mass Index) equal or 
higher (≥) than 25 kg/m2 and 24 patients with BMI less or equal (≤) 24.99 kg/m2, subjected 
to physical examination for the count of tender points (TP) and completing the fibromyalgia 
impact questionnaire (FIQ). The assessment of body composition was performed by the 
Dual-Energy X-Ray Absorptiometry (DXA). The values of the fat mass percentage (MG %) 
found in the two groups were compared to the average percentage of MG by age and sex, 
described by Heward (2004). 
Results: The mean age of the study groups was 47.8 ± 8.6 years, the FIQ score was 70.5 ± 18.6 
and TP 16.2 ± 2.0. The mean BMI was 26.4 ± 4.1 kg/m2, and the amount of MG was 25.2 ± 7.8 
kg and 39.5 ± 6.8%, and lean mass (LM) was 37 2 ± 3.7 kg and 60.4 ± 7.3%. In the group with 
BMI ≤ 25 kg/m2, the MG % was 33.8% (21.5 - 42.4) and in the group with BMI ≥ 25 kg/m2 of 
the MG was 44.4% (37.6 - 56.2). 
Conclusion: Both groups women with FM eutrophic as the overweight and obese group, pre-
sented higher reference MG% levels comparing with the standard levels for healthy women.
© 2014 Sociedade Brasileira de Reumatologia. Published by Elsevier Editora Ltda. 
All rights reserved.
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r e s u m o
Objetivos: Avaliar a composição corporal de mulheres com fibromialgia (FM) em relação ao 
valor de referência para mulheres saudáveis. 
Pacientes e Métodos: Estudo transversal observacional, composto por 52 mulheres diagnos-
ticadas com fibromialgia conforme os critérios do American College of Rheumatology (ACR, 
1990), selecionadas no Ambulatório de Fibromialgia do Hospital de Clínicas da Universida-
de Federal do Paraná (HC-UFPR). As pacientes voluntárias foram divididas em dois grupos, 
28 pacientes com Índice de Massa Corporal (IMC) igual ou superior (≥) a 25 kg/m2, e 24 
pacientes com IMC igual ou inferior (≤) a 24,99 kg/m2 e submetidas ao exame físico para a 
contagem dos tender points (TP), além de preencherem o questionário de impacto da fibro-
mialgia (FIQ). A avaliação da composição corporal foi realizada por meio da Absorciometria 
Radiológica de Dupla Energia (DXA). Os valores do percentual de massa gorda (% de MG), 
encontrados nos dois grupos, foram comparados ao percentual médio de MG por idade e 
sexo, descrito por Heward (2004). 
Resultados: A idade média dos grupos pesquisados foi de 47,8 ± 8,6 anos, o score do FIQ foi 
de 70,5 ± 18,6 e TP 16,2 ± 2,0. O IMC médio foi de 26,4 ± 4,1 kg/m2, e a quantidade de MG foi 
de 25,2 ± 7,8 kg ou 39,5% ± 6,8%, e de massa magra (MM) foi de 37,2 ± 3,7 kg ou 60,4% ± 7,3%. 
No grupo com IMC ≤ 25 kg/m2 o percentual de MG foi de 33,8% (21,5 – 42,4), e no grupo com 
IMC ≥ 25 kg/m2 o percentual de MG foi de 44,4% (37,6 – 56,2). 
Conclusão: Tanto mulheres com FM eutróficas quanto as com sobrepeso e obesas apresenta-
ram percentual de MG acima dos valores de referência de mulheres saudáveis.
© 2014 Sociedade Brasileira de Reumatologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. 
Todos os direitos reservados.
Introduction
Fibromyalgia (FM) is a chronic clinical syndrome of unknown 
aetiology, characterized by a diffuse widespread muscle pain, 
fatigue and non-restorative sleep with physical and psycho-
logical damage to their carriers.1 In 1990, the American Col-
lege of Rheumatology (ACR) established classification criteria 
for fibromyalgia, characterized by a widespread pain in at 
least three of the four established quadrants and that persists 
for a period of three months, and pain to palpation in 11 of 
the 18 tender points previously determined.2
FM affects approximately eight times more women than 
men, especially in the age group between 35 and 60 years, 
causing a negative impact on quality of life and on daily ac-
tivities of these individuals.3,4
Studies have shown a higher prevalence of overweight and 
obesity in this population, when compared to general popula-
tion, and it has been observed a marked worsening of pain 
sensitivity and, therefore, of quality of life and the ability to 
perform physical activities.5,6
Another possible mechanism to explain the link between 
obesity and FM is the psychological factor, given that the dis-
ease is strongly associated with depression and eating disor-
ders, which may result in changes in body weight, especially 
among women with low levels of physical activity.7,8
It is not possible to assert the role that obesity plays in 
the pathophysiology of the disease, whether it would be cause 
or consequence, or if, in addition to excess weight, the body 
composition are changed. 
In this context, an accurate assessment of the nutrition-
al status becomes relevant. BMI is a widely used method by 
health professionals for this purpose, but it is limited and 
does not provide information on the distribution and amount 
of body fat. Sometimes, individuals classified as normal by 
BMI may have excess body fat.9,10
The body composition quantifies the body parts, and its 
determination is important for understanding the effects that 
diet, exercise, disease and physical growth, among other envi-
ronmental factors, have on the human body.11 But it is impor-
tant that, in addition to body weight and BMI, body composi-
tion in patients with FM be also evaluated.
The identification of the body measures of fat mass (FMass) 
and lean mass (LMass) can be accomplished by several meth-
ods, including dual energy X-ray absorptiometry (DXA), consid-
ered an indirect reference method for the estimation of body 
components and the nutritional status of individuals from 
various age groups. DXA offers, as advantage, a good precision, 
accuracy and reproducibility, being based on the measurement 
of three body parts (bone mineral tissue, FMass and LMass), 
and generating data both for total body analysis as for specific 
body segments: upper limbs, lower limbs and trunk.13-16
So far, few studies have been published exploring the body 
composition in women with FM. It is important to understand 
whether there are differences in body composition of these 
women, compared to reference values for healthy women, to 
guide the nutritional planning, in view to provide greater food 
and nutritional safety to this group.
Taking into account the consequences of obesity in relation 
to FM, and the possible relationship of body composition to a 
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worsening of symptoms and quality of life of patients, the aim 
of this study was to evaluate the body composition in women 
with FM compared to the reference value for healthy women.
Patients and methods 
Study design
This is an observational cross-sectional analytical study, ap-
proved by the Research Ethics Committee, Hospital de Clíni-
cas, Universidade Federal do Paraná (HC/UFPR), according to 
decision 8786. 
All patients who agreed to participate signed an informed 
consent (IC).
The study included female patients aged 18-60 years, 
selected at the Clinic of Rheumatology, HC/UFPR, between 
March and October 2012, diagnosed with FM according to 1990 
ACR criteria.2
Patients with infectious diseases, those who modified their 
medication in the four weeks preceding the survey, who used 
corticosteroids, with diabetes, uncompensated endocrine 
diseases (such as hypothyroidism), severe cardiovascular dis-
ease, malignancy in the last year, severe psychiatric illness 
(substance abuse, schizophrenia, psychosis), and pregnant 
and lactating women were excluded from the study. 
The 52 selected patients were evaluated for impact of FM 
on their quality of life, number of tender points, anthropo-
metrics, and body composition. 
To assess the impact of FM on patients’ quality of life, we 
applied the fibromyalgia impact questionnaire (FIQ), which 
contains questions related to functional ability, professional 
activity, psychological distress and physical symptoms which, 
at the end, feature a score ranging from 0 to 100, depending 
on the severity of symptoms, with 100 being the maximum 
impact.17
The tender points (TP) were evaluated by the physician, 
according to 1990 ACR criteria.2 
The height was measured in centimeters (cm) and con-
verted to meters (m), in a wall stadiometer, to the nearest 0.1 
cm. To obtain the body weight in kilograms (kg), a portable 
digital scale with a capacity of 150 kg was used.18 
BMI was obtained by the ratio of weight in kilograms by 
the height squared in meters: BMI = weight (kg)/height (m)2 
and was classified as: underweight, <18.5 kg/m2; eutrophic, 
between 18.5 and 24.99 kg/m2; overweight, between 25 and 
29.99 kg/m2; and obesity >30 kg/m2.9
Determination of body composition 
The assessment of body composition was performed by dual 
energy X-ray absorptiometry (DXA) using a Lunar Prodigy Ad-
vance DPX equipment, with the patient lying supine with legs 
and arms straight and flush with the unadorned body.12,19,20 
The examination was conducted by a specialized technician.
The results were issued with the aid of software Encore 
version 12.10. Values of FMass and LMass described in grams 
and converted to kilogram (kg) and FMass% were obtained. 
The mean values of FMass% and age for the two groups stud-
ied were calculated and compared to the reference values of 
choice, which determine that the mean FMass% for women 
of age 34-55 years is 32%.21 The FMass values found in the 
evaluation of women with fibromyalgia were compared with 
reference values for healthy women. Then the percentage dif-
ference between the findings for our two groups, which we 
define as the percentage of adequacy, was calculated.
Statistical analysis
For the statistical analysis, the Student’s t-test with R soft-
ware (R Development Core Team, 2013), and Microsoft® Ex-
cel 2010 was performed. We considered a significance level of 
95% (p ≤0.05).
Results
The mean age of the women studied was 47.8±8.6 years, and 
the length of disease reported was 7.2±4.9 years (Table 1). 
The FIQ score was 70.5±18.6, and the number of tender 
points was 16.2 ± 2.0. An increased of the severity of symp-
toms by FIQ, arbitrarily determined as greater than 70, was 
observed in 33 (63.5%) patients (Table 1). 
The occupation of the patients presented the following 
distribution: 24 (46.1%) as housewives, 25 (48.1%) as having 
a formal activity, and 3 (5.8%) as off work due to FM (Table 1).
In the distribution by BMI, 24 (46.1%) patients were eutro-
phic, 16 (30.8%) were overweight, and 12 patients (23.1%) were 
obese (Table 1). 
The mean BMI of the group was 26.4±4.1 kg/m2, and, by 
checking the body composition, it was observed that the mean 
FMass was 25.2±7.8 kg or 39.5±7.3%; and the mean LMass was 
37.2±3.7 kg or 60.4±7.3%, as described in Table 2. 
In the analysis of groups separated by BMI, when compared 
to the reference value of 32% used for FMass, the FMass% and 
the percentage of adequacy of the group with BMI ≤24.99 kg/
m2 were 33.8% (21.5 - 42.4) and 5.75%, respectively; and for the 
group with BMI ≥25 kg/m2, the values were 44.4% (37.6 - 56.2) 
and 38.85%, respectively, with statistically significant differ-
ences between groups (Table 3).
Discussion
The larger body weight and BMI have been described as dis-
turbing factors in the general population and in groups with 
FM. This study is relevant thanks for the paucity of data in the 
literature to date, and also because, in addition to identify-
ing overweight and BMI, classifies the body composition using 
DXA as a method.
Among the results obtained according to BMI classifica-
tion, we observed that 24 women had normal weight, and 28 
were overweight or obese. Analyzing the BMI of all women, 
the mean value was 26.4 kg/m2 (overweight). 
Several authors who have studied groups with FM use BMI 
to assess the nutritional status of patients, either for the char-
acterization of individuals, and in order to establish correla-
tions between nutritional status, functionality, quality of life 
and symptomatology in disease.22-28
276 R E V  B R A S  R E U M A T O L .  2 0 1 4 ; 5 4 ( 4 ) : 2 7 3 – 2 7 8
In general, the specialized literature reveals that in the 
analysis of BMI in women with FM, overweight and obesity 
are frequent, and that the increase in BMI has a negative cor-
relation with quality of life and a positive correlation with 
physical dysfunction and number of tender points. In the 
present study, these correlations were not established. Some 
authors suggest that the weight loss leads to improvement in 
the general condition and quality of life of these patients. 8,29-31
Lowe et al. (2006) report that the possible cause of obesity 
in the group with FM is partly due to the smaller basal energy 
expenditure, despite the level of physical activity and hor-
monal disorders.32 
In the body composition analysis in this study, the mean 
FMass% was 39.5%, which, when compared to the reference 
value for healthy women (32%), was above average. This 
finding confirms that the FMass% from women with FM is 
consistent with the values for obese women.21 This finding 
demonstrates that the profile of body composition in wom-
en with FM may be peculiar to the syndrome, and further 
studies are needed to explore the subject.
After splitting the group by BMI and comparing with 
the above mentioned reference value, it was observed that 
the FMass% of the group with BMI ≤24.99 was 5.75% higher 
than the recommended, while in the group with BMI ≥25 
kg/m2, the FMass% was 38.85% above the recommended 
level. These results show that women with FM presented 
a FMass% higher than the recommended, and that over-
weight and obese women have more quantity of adipose 
tissue. 
Based on these results, it can be inferred that women 
with FM, regardless of body weight and BMI, present a 
FMass amount above the recommended values. This finding 
demonstrates that, in addition to the impairment in quality 
of life and functionality, and to a worsening of symptoms of 
the disease, in these patients there is an increased risk for 
the onset of chronic non-communicable diseases (CNCDs).
In the study of Arranz et al. (2012), with 103 women 
with FM in which the relationship between body composi-
tion and quality of life was evaluated, it was observed that 
patients with higher fat mass showed worsening of their 
general health, as well as in the emotional status and pain 
sensation. These authors suggest that the amount of FMass 
may be associated with increased severity of fibromyal-
gia symptoms, lower levels of quality of life, worsening of 
physical fitness and a higher number of tender points.31
In Spain, in a study on the analysis of body composition 
in women with FM measured with bioelectric impedance, 
the authors found a mean value for total body FMass of 28.3 
kg (38.6%), and concluded that obesity is a common condi-
tion among women with FM, with a prevalence of 33.7%.6 
More studies are needed in the analysis of body com-
position in patients with FM, in order to generate further 
information on the prevalence of overweight and obesity in 
this group, and the effect of body fat on disease symptoms 
and its interference in quality of life.





Age (years) 47.8±8.6* -
Length of illness (years) 7.2±4.9* -
FIQ score 70.5±18.6* -






Normal weight (18.5 - 24.99)














































FIQ: Fibromyalgia impact questionnaire; MW: Minimum wage; 
*Mean and standard deviation values; %: Values are represented as 
a percentage.




MINIMUM /  
MAXIMUM
Height (m) 1.57 (0.10) 1.43 / 1.69
Weight (kg) 65.5 (10.2) 45.12 / 92.6













Data are expressed as mean; and SD: Standard Deviation. Values: 
Minimum and maximum; m: meter; and %: percentage.
Table 3 – Percentage of FM of women with fibromyalgia 
























P-value 0.000* - -
BMI: Body mass index; FM: Fat mass; kg: kilogram; m: meter; and 
%: percentage 
Data are expressed as mean, minimum and maximum. *Significant 
difference (p <0.005) 
Reference value: adapted by Heward, 2004.
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Though we have considered the reference values of FMass 
for healthy women without regard to race and geographic re-
gion, our data point to the need for individualized food and 
nutrition planning, giving consideration to body composition.
Conclusion
The quantification of FMass in patients with FM is relevant 
because, apart from being an integral part of the global nu-
tritional assessment, the adipose tissue has been considered 
as an important component in the pathophysiology of this 
disease. However, the elements and mechanisms of adipose 
tissue need to be clarified. 
In the analysis of body composition of women with FM 
classified according to BMI as normal weight, overweight and 
obese, it was observed that the percentage of FMass is above 
the reference values for healthy women. These data indicate 
the need for using methods to assess body composition and 
not only the total body mass.
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